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1. Einleitung

1.1 Die Erkaltung
1.1.1 Allgemeines

Die akute Entztiindung der oberen Atemwege oder akasepharyngitis, im Volksmund Er-
kéltung genannt, ist eine meist milde Erkrankung Nasen-Rachenraumes, die von vielen
unterschiedlichen Viren verursacht werden kann.ux&acht werden Erkéltungen in ca. 30-
50 % der Falle durch Rhinoviren, gefolgt von Cororen (10 - 15 %) und Influenzaviren (5-
15 %). Des Weiteren kdnnen Respiratory Syncytiausgés, Parainfluenzaviren, Adenoviren
und Enteroviren eine Erkaltung auslosen (1-3). Inm@denz von Erkéaltungen in der nordli-
chen Hemisphére steigt in den Monaten von Augitptember stark an, bleibt hoch wah-
rend der Wintermonate und sinkt in den Monaten |Aprd Mai wieder ab. Im Herbst kénnen
bis zu 80 % der Infektionen allein durch Rhinoviearsgeltst werden (1, 2). Wéahrend Kinder
von null bis neun Jahren unter vier bis sechs Erkgen im Jahr leiden, ist jeder Erwachsene
und Jugendliche ab einem Alter von 15 Jahren intBsghnitt von zwei bis vier Erkéltungen
im Jahr betroffen, wobei die Inzidenz ab einem AWen tber 60 Jahren auf durchschnittlich

zwei Erkéltungsepisoden abnimmt (1-4).

Die Bezeichnung ,Erk&ltung® riihrt von dem Glaubam,ldass die Infektion durch Kélte aus-
gel6st wird. Wahrend in vergangenen Jahrzehntesedidusammenhang angezweifelt wurde,
zeigen neuere Studien der Universitat Cardiff, dagmindest von einer Begulnstigung des
Ausbruchs einer Infektion mit Erkéltungsviren imsammenhang mit Kalte ausgegangen
werden kann. Demnach entwickelten Probanden, des Fki3e in kaltes Wasser hielten, im
Anschluss haufiger Erkaltungen, als ProbandenihdéeFufie in Schisseln ohne Wasser hiel-
ten (5). Eine Hypothese ist, dass Abkihlung demktberflache zu einer peripheren Vaso-
konstriktion fuhrt, die dann die Immunabwehr in ddreren Atemwegen behindert und so zu
einem Ausbruch einer schon vorhandenen Infektitnt f(6). Eine weitere These geht davon
aus, dass das Einatmen kalter Luft die mukozil@earance des Flimmerepithels der oberen
Atemwege behindert und die Phagozytenaktivitat zesti Damit ware die Abwehr in den
Schleimhauten akut geschwacht und der Korper sanidlliger fur eine Infektion (7). Die
oben genannten Faktoren kénnten eine ErklarungligirHaufung von Erkaltungen in den
kélteren Monaten des Jahres sein. Zudem soll diemevaind trockene Heizungsluft, der die
Menschen in den Wintermonaten ausgesetzt sindAktigitat des Flimmerepithels ebenfalls

negativ beeinflussen und somit die Abwehrfunktien cberen Atemwege schwéchen (8).
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1.1.2 Okonomische Bedeutung

Obwonhl die Erkaltung selbstlimitierend und meistemfd verlauft, stellt sie eine grofRe 6ko-
nomische Belastung dar. In den USA flhrt sie pto Za 20-27 Millionen Fehltagen am Ar-
beitsplatz, 22-26 Millionen Fehltagen in der Schuhel rund 25 Millionen Arztbesuchen (4,
9, 10. Die derzeit aktuellste Studie aus dem Jahr 2008udibr 100 Millionen Arztbesuche
mit Kosten von dber 7,7 Milliarden US-Dollar undéLRlillionen Fehltagen am Arbeitsplatz
an (11). 1981 resultierten Erkaltungen in den USkAchlschnittlich in 1,2 Tagen einge-
schrankter Aktivitat und 1,4 Fehltagen am Arbegsplpro Person und Jahr (9). Zudem wer-
den jahrlich 3-10 Milliarden US-Dollar fir Medikamte gegen Erkaltungssymptome in den
USA ausgegeben (2, 4, 9).

1.1.3 Ubertragung und Pathogenese
Die Inzidenz der Erkaltung ist sehr hoch, was fieesehr effiziente Ubertragung des Virus
von Mensch zu Mensch spricht. Infektionswege fig Rainovirus finden statt tber
1) sehr kleine Aerosole, die langere Zeit in der lsafhweben,
2) groRere Aerosole, die direkt von einer infiziergrson stammen (durch Niesen oder
Husten),
3) Uber direkten Kontakt mit einer infizierten Persaater Uber kontaminierte Oberfla-
chen (1).
Eine 3-36-stiindige Exposition von virusanfalligeerddnen mit infizierten Personen flhrte
allerdings nur zu einer Transmissionsrate von 1A 2. Auch nach 150 Stunden Exposition
wurden nur 44 % der Probanden infiziert, obwohlraehweislich empfanglich fur das Virus
waren (13). Der effektivste Infektionsweg verlaulter Hand-zu-Hand-Kontakt mit nachfol-
gendem Kontakt zur Nasenschleimhaut (3, 14, 15¢nkhs effektiv ist eine Infektion Gber
kontaminierte Oberflachen, wie z.B. Turklinken, desfas Virus kann dort mehrere Stunden
Uberleben (3). Somit besteht eine hohe Expositioimstitutionen mit viel Menschenkontakt

wie Schulen und Krankenh&usern.

Die Inokulation der Nasenschleimhaut ist zwingeid die Entwicklung von Erkaltungs-
symptomen, d.h. der Mensch entwickelt nur dann kimésch manifeste Erkrankung, wenn
die Zellen der Nasenschleimhaut in Viruskontaktageien sind. Gleiches gilt fur die Kon-

junktiven, da sie Uber den Ductus nasolacrimalisdar Nasenhdhle in Verbindung stehen.



Wird dagegen das Virus tber die Mundschleimhauteim Organismus gebracht, entsteht dar-

aus keine klinisch apparente Erkaltungssympton(atid, 12).

Das Rhinovirus kann auf Dauer nur in einem enganpezaturintervall von 33-35°C uberle-
ben und sich vermehren. Damit eignet sich die Neddaimhaut sehr gut als Nahrmedium,
tiefere Atemwege und der Gastrointestinaltrakt degesind weniger geeignet. Das Rhinovi-
rus bindet an die Epithelzellen der Nasenschleimltdner den ICAM-1 Rezeptor. Dabei
bleibt die Infektion beschréankt auf einzelne isaéd-oci von wenigen zilientragenden Zellen.
Die so infizierten Zellen sezernieren dann Intekdet8 (IL-8). IL-8 ist ein starkes Chemokin,
das die Sezernierung von einer Reihe inflammatorisocksamer Molekile wie Kinine,
Prostaglandine, IL{}, IL-6, IL-8 und TNFe stimuliert. Diese Substanzen bewirken lokal
eine Vasodilatation, Erhdhung der Gefal3permeabilitél eine Erhéhung der Exkretion aus
Schleimhautdrisen. Dies fuhrt zu den klassischenpEymen des Niesens und einer abwech-
selnd verstopften und laufenden Nase. Die Konzgaoitr@n von IL-6 und IL-8 scheinen posi-

tiv mit der Starke von Erkaltungssymptomen zu Waren (1-4, 16, 17).

Histologisch kénnen an den Epithelzellen keine rholpgischen Veranderungen bei einer
Infektion mit Rhinoviren festgestellt werden. Egdvalso davon ausgegangen, dass oben ge-
nannte AbwehrmafRnahmen des infizierten Organismesdie Ausloser der Symptome sind,
als der Ausdruck einer Schadigung der Zellenst€ltb4). Adeno- und Influenzavirusinfek-

tionen gehen dagegen mit einem deutlich geschadijtenmerepithel einher.

Aus bisher ungeklarten Griinden resultiert abertrjaghe Infektion in einer klinischen Mani-
festation von Symptomen. Nur in ca. 75 % der Railel aus einer Rhinovirusinfektion auch

eine symptomatische Erkrankung (1).

Die oben beschriebenen Uberlegungen und Erkenatiiissr den Ubertragungsweg und die
Pathogenese von Erkaltungen gelten momentan nunfiéktionen durch das Rhinovirus, da
dieses am besten untersucht worden ist. Anderenseé Viren wie z.B. das Coronavirus

werden u.U. eher Uber Aerosole als Uber direktemt#ta Gbertragen.



1.1.4 Inkubation und Symptome
Die Inkubationszeit der Erkrankung hangt wesentiiom der Virusart ab und kann allein
schon beim Rhinovirus je nach Art von zwolf Stundsa zu sieben Tagen reichen. Im

Durchschnitt betragt die Inkubationszeit ein bigzvage.

Rhinovirusinfektionen beginnen oft mit Halsschmerzmler Halskratzen, welche als sehr
storend empfunden werden. Sehr bald kommen Niesérine verstopfte und/ oder laufende
Nase hinzu. Die Halsschmerzen verschwinden meistedicund am dritten Tag Uberwiegen
meist die nasalen Symptome. Unspezifische gengfellekheitssymptome wie Abgeschla-
genheit, Muskelschmerzen und Kopfschmerzen entwickieh langsam und bleiben bei ei-
ner reinen Erkaltung oft mild. Fieber tritt bei Ea@hsenen im Gegensatz zu Kindern typi-
scherweise nicht auf. Der urspriinglich serose, mgesdNasenschleim wird tber den Krank-
heitsverlauf mukos und gelblich tingiert. In c8.% der Falle tritt Husten ab dem vierten bis
funften Tag auf und kann u.U. langer persistieten Allgemeinen nimmt die Schwere der
Symptome innerhalb der ersten Tage schnell zu tmeitbkt inren H6hepunkt am zweiten bis
dritten Tag der Erkrankung. Die durchschnittlichauBr einer Erkéaltung betragt sieben bis
zehn Tage, kann sich aber auch, vor allem mit gigsendem Husten, bis zu zwei bis drei
Wochen strecken (ca. 25 % der Falle). Die Daueghéaunch hier von der jeweiligen Virusart
ab (1-4, 18, 19).

Als Komplikationen einer Erkaltung konnen eine Stihedia oder Sinusitis acuta auftreten.
Das Virus bedingt die Abnahme der Funktion der THoatachii und der Sinusostien und
schrankt dadurch die Belilftung des Mittelohres bder. Sinus ein. Kinder sind von Otitiden
haufiger betroffen als Erwachsene. Dies ist walaistich auf die anatomischen Gegebenhei-
ten zuriickzufihren. Kinder haben eine flacher wéglade Eustachsche Réhre, die deswegen
anfalliger fur einwandernde Erreger ist. Pneumosiewohl durch bakterielle Superinfektio-
nen als auch als eine weitere virale Infektion, isodsthmaexazerbationen kénnen weitere

Komplikationen sein (1).

1.1.5 Behandlung und Pravention
Da die Erkaltung generell eine milde und selbstlenende Erkrankung ist, ist eine medika-
mentdse Behandlung zur Bekampfung der Erkrankuftignicht notwendig. Weil die Erkran-

kung von zahlreichen, sehr unterschiedlichen Viamsen ausgelost werden kann, ist bis
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jetzt auch keine Medikation gegen die Erreger \ghéii. Versuche mit ICAM-1 Blockern
konnten die Erkrankungsschwere nur minimal vernng@0). Die Behandlung beschrankt
sich auf eine Linderung der Symptome mit frei kigtitn Medikamenten wie nicht-steroidale
Antirheumatika, abschwellenden Nasentropfen, Muldady und leichten Analgetika, z.B.

Lutschpastillen gegen Halsschmerzen, und Antitassiv

Obwonhl die Erkaltung in der Mehrheit eine viral begte Erkrankung ist, werden sehr haufig
Antibiotika verschrieben. In den USA wurden 199%ial fir akute Infekte der oberen Atem-
wege (URI), ausgenommen Pharyngitis, Otitis meSiaysitis und Bronchitis, 7,4 Millionen
Mal Antibiotika von Arzten verschrieben mit Kostean 227 Millionen US-Dollar. Dies ent-

spricht fast 30 % aller Patienten mit URI, die iasm Jahr einen Arzt konsultierten (21).

Die wirksamste Préavention einer Erkéltung scheirg schulmedizinscher Sicht zurzeit ein
grundliches Handewaschen und Desinfektion von Cdsdrén zu sein (3).

1.1.6 Alternative Behandlung und Pravention vokékung

Fur die Behandlung einer Erkaltung gibt es vielerahtive, d.h. nicht schulmedizinische

Behandlungsmethoden, die ein grol3es Spektrum amzbifthen und nahrungserganzenden
Mitteln umfassen, sowie homdopathische Mittel updirnelemente. Einige populare Mittel

sind Echinacea, Zink und Knoblauch.

Echinacea

Die Wirksamkeit von Echinacea auf die Inzidenz widge von Erkaltungskrankheiten wur-
de in einer Metaanalyse aus dem Jahr 2005 der @uehubrary untersucht, die 16 klinische
Studien analysierte. Die Autoren kamen zu dem Hrigelolass Préaparate aus den oberirdisch
wachsenden Anteilen von Echinacea purpurea dieltirigsdauer verkirzen und die Schwe-
re der Symptome verringern kénnen. Fur Praparaseuaterirdisch wachsenden Anteilen
oder aus verwandten Subspezies der Pflanze feleleitggnd Daten. Auf die Inzidenz von
Erkaltungen scheint die Einnahme von Echinaceaekekinfluss zu haben (22). Eine noch
neuere Metaanalyse von 2007 hat auch Evidenz gefyrdhss Echinacea die Inzidenz von

Erkaltungen herabsetzen kann, also praventiv winksain konnte (23).



Zink

Die Effektivitat von Zink ist umstritten. Ein vona@uso, Prober und Gwaltney 2007 durchge-
fuhrter Review fand unter urspriinglich 105 Studien 14, die placebokontrolliert und rand-
omisiert waren. Von diesen 14 Studien entsprachervier den von den Autoren angewand-
ten Kriterien zur Validitat von Interventionsstudjedie sich nach dem ,Cochrane Handbook
for Systematic Reviews of Interventions” richtet&uon diesen vier Studien konnte nur in
einer Studie mit Zinknasengel ein positiver Effalkif Dauer und Symptome festgestellt wer-
den. Zwei Studien mit Zinkpastillen und eine mibhldnasenspray zeigten keinen nachweisba-
ren Effekt (24). Offensichtlich ist die Datenlagalider Studien zur Effektivitat von Zink zur
Behandlung von Erkaltungen klein. Zink als prawesdi Mittel wurde von den Autoren des

Reviews nicht untersucht.

Knoblauch

Ein 2009 von Lissiman et al. durchgefuhrter Reviasy Cochrane Library Uber Knoblauch
zur Pravention oder Therapie einer Erkéaltung fandeine klinische Studie, die den Quali-
tatskriterien einer randomisierten, placebokontdikn Studie entsprach (25). In dieser von
Josling durchgefiihrten Studie nahmen 146 Teilnehiber 12 Wochen eine Kapsel mit Alli-
cin enhaltendem Knoblauch bzw. Placebo ein. Inigumgruppe traten signifikant weniger
Erkaltungen (24 vs. 65, p < 0.001) auf, die auckemdich kurzer dauerten (1,5 Tage vs. 5,0,
p < 0.001) als in der Placebogruppe (26). Knobldwsin nach dieser Studie sowohl die Inzi-
denz als auch die Lange von Erkaltungen verringellerdings ist die Datenlage sehr be-

schrankt .

Vitamin C

Die am meisten untersuchte und am weitesten be&kdiathode zur Behandlung von Erkal-
tungen ist die Einnahme von Vitamin C. Seit Linaikhgs grof3er Beflirwortung von hohen
Vitamin C Dosen zur Pravention und Behandlung vdHiingen in den 70er Jahren ist das
Interesse ungebrochen (27). In einem Review dehf@oe Library von 2007 untersuchten
Douglas und Hemild insgesamt 56 Studien zum Eisfien Vitamin C auf die Inzidenz,
Dauer und Schwere von Erkéltungen. Diese Studiererwanerhalb eines Zeitraumes von
60 Jahren durchgefiihrt worden (28).
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1) 42 dieser Studien untersuchten den Effekt taglicgamin C Einnahme von
> 200mg/Tag auf die Dauer und/ oder die Schwerenatiirlich erworbenen Erkaltun-
gen.

2) EIf Studien untersuchten den therapeutischen EffektVitamin C Gabe bei Beginn von
Erkaltungssymptomen.

3) Drei Studien untersuchten den Effekt von Vitamiki@nahme auf die Entwicklung von

kunstlich induzierten Erkaltungen bei Freiwilligen.

Zu 1): 30 Studien wurden bezuglich der Inzidenm #okaltungen bei taglicher Einnahme
untersucht und zeigten insgesamt keinen Effektdeifinzidenz von Erkaltungen. Nur eine
Untergruppe von sechs Studien, die an Teilnehmerohdefuhrt worden waren, die gro3em
physischen Stress ausgesetzt waren, wie Maratifentaskifahrern und kanadischen Solda-
ten in einer subarktischen Ubungseinheit, zeigterum 50 % reduziertes Risiko, eine Erkal-

tung zu entwickeln.

Bezuglich der Dauer von Erkaltungen bewirkte ei@glithe Vitamin C Einnahme bei Er-
wachsenen eine Reduktion von einem Tag pro Jahban&indern um vier Tage pro Jahr.
Klinisch ist dieses Ergebnis von geringer Relevadiine Dosisabhéngigkeit des Effektes
konnte nicht analysiert werden, da die meisten iStudine Dosis von 1 g/Tag anwendeten
und die Art der Teilnehmer (Kinder, Sportler, Erlvaene etc.) der unterschiedlichen Studien
eher einen Einfluss auf die Lange der Erkrankurgehaben schien als die Dosis des Vita-

min C Praparates.

Die Schwere von Erkéaltungen wurde entweder anhandAmzahl an Fehltagen in Schule

oder am Arbeitsplatz, als Anzahl der Tage, an deheeilnehmer zu Hause bleiben muss-
ten oder als ,symptom severity scores” gemesseam.Hfekt konnte allerdings nur in den

Studien nachgewiesen werden, die als Zielgrol3édmhl an Fehltagen in Schule oder am
Arbeitsplatz definiert hatten und auch dort war Béekt klein. Die Anwendung verschiede-

ner Messmethoden zog also teilweise inkonsistengelhisse nach sich. Damit ist zu der
Wirkung einer taglichen Einnahme von Vitamin C dig Schwere der Erkaltung keine sta-
tistisch gut begriindbare Aussage zu machen.
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Zu 2): In elf analysierten Studien konnten keiragistisch signifikanten Ergebnisse bezuglich
der Dauer von Erkéltungssymptomen gefunden werllegesehen von einer Studie, in der
die Teilnehmer am ersten Tag mit Symptomen 8 grMitaC zu sich nahmen. Die Dosen in
den anderen Studien waren deutlich kleiner. Eb&osate kein Effekt auf die Schwere von

Erkaltungssymptomen gefunden werden (28).

Zu 3): Mink et al. fanden einen Effekt in der Ineiz und einen verminderten symptom se-
verity score (29). Schwartz konnte ebenfalls eiserminderten symptom severity score in
der Verum- gruppe feststellen (30). Bei Walkerlehagegen hatte Vitamin C keinerlei Ef-

fekt auf die induzierten Erkaltungen (31).

Zusammenfassend betrachtet konnten die Autorennalisin den praventiven Studien einen
leichten Effekt auf die Erkaltungsdauer feststelldar allerdings in seinem Ausmald keine
praktische Relevanz hat, jedoch auf einen echtelodschen Effekt von Vitamin C hinwei-
sen kobnnte. Einzig bei Individuen, die hohem ploJsesn Stress ausgesetzt waren (v.a. Mara-
thonlaufer), zeigte sich bei regelmafiger VitamirEl@nahme eine vermindertes Risiko zu
erkranken. Zur Auswirkung von einer regelméafigetamin C Einnahme auf die Starke von
Erkaltungskrankheiten kann bisher keine Aussag®fienh werden. Die Autoren beflirworten
weitere Studien mit hohen Dosen Vitamin C (ab 4/Bag) besonders bei Kindern. Da die
Autoren unterschiedliche Effekte von Vitamin C interschiedlichen Unterpopulationen und
Lebensbedingungen der Studiengruppen gefunden hatte auch hier das Augenmerk bei
weiteren Studien liegen. Nichtsdestotrotz gab esli8h (32), in denen auch relativ geringe
Dosen von 1,5 g/Tag deutliche Effekte zeigten. iiflzesteht also keine Einigkeit Uber eine

Dosis-Wirkungsbeziehung bei Vitamin C zur Reduzigruon Erkaltungssymptomen.

1.2 Bioaktive Substanzen in Obst und Gemuse

In den letzten 60 Jahren konzentrierten sich desenschaftlichen Untersuchungen auf den
gesundheitsférdernden Einfluss von isolierten Nagsbestandteilen in moéglichst pharmako-
logisch hohen Dosen. Neuere Erkenntnisse gehenelleerdavon aus, dass die Nahrungsbe-
standteile im Zusammenspiel ihrer Gesamtheit gdwitsiordernde Effekte entfalten (33,
34). In den Focus sind die sekundaren Pflanzefiesg@rtickt, die in der Pflanze selber z.B.
Schutz-, Farb- oder Wachstumsfunktionen erfilled oar in geringen Konzentrationen vor-

kommen. Gerade Obst und Gemise sind reich an satem&flanzenstoffen, zu denen z.B.
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Flavonoide, Carotinoide, Phytotstrogene, Glucositeolund Sulfide zahlen. Diese Stoffe sol-
len vielfaltige Wirkungen auf unsere Gesundheitdmabnd z.B. antikanzerogen, antithrom-
botisch und cholesterinsenkend sein, aber auclimikntibiell, antibiotisch, antientztindlich
und immunmodulierend wirken. Verschiedene epidengiigche Studien konnten zeigen, dass
eine Erndhrung mit hoher Fettaufnahme mit hoherziEr@ungsmarkern wie TN&- CRP
und IL-2 korreliert. Eine Erndhrung, die reich abhsh Gemduse, Fisch und Hulsenfriichten ist,
geht mit signifikant niedrigeren Entzindungsmarkemher. Die Nahrungsaufnahme kann

also Entziindungsprozesse beeinflussen (35-38).

In einer Interventionsstudie von Watzl et al. wuedstmalig direkt der Einfluss von Obst und
Gemiuse auf das Immunsystem untersucht (39). DibaAden alRen vier Wochen lang zwei
Portionen Obst und Gemiuse (1 Portion = 100 g o@6rrdl Saft) und wurden dann in drei
Gruppen unterteilt: eine Gruppe al3 vier weitere Méoczwei Portionen, die zweite Gruppe
funf und die dritte Gruppe acht Portionen taglidie Obst- und Gemiseportionen bestanden
aus vielen unterschiedlichen Obst- und Gemusesantem Karotten, griinen Bohnen, Brok-
koli, Erbsen, Zucchini, Tomaten, Blumenkohl, Gurkkohl, Salat, Apfeln, Bananen, Birnen,
Kiwis, Pfirsichen, Kirschen, Nektarinen und Erdleser Analysiert wurden Parameter des
Immunsystems, die eine regulative Funktion habehhelr Entziindungen ansteigen kdnnen.
Dazu gehdrten u. a. die Anzahl und lytische Akévider natirlichen Killerzellen, die Lym-
phozytenproliferation, Tumornekrosefaktar (TNF-o)), Interleukin 2 (IL-2), Interferony
(INF-y) und das C-reaktive Protein (CRP) im BlutplasmaiedBlutglukose und Lipidstoff-
wechselparameter. Im Lipidstoffwechsel, Blutgludesel und allen Immunparametern au-
Ber CRP konnte kein Unterschied zwischen den Grufgstgestellt werden. Einzig der CRP
Level war in der Gruppe mit acht Portionen pro Bagnifikant niedriger als in der Gruppe,
die zwei Portionen al3. In der Gruppe mit dem h@h&emuse- und Obstverzehr korrelierte
der CRP Wert invers mit der Blutplasmakonzentration -Karotin unda-Karotin. Diese
Ergebnisse lassen darauf schlie3en, dass die Inumktidn in gutgenahrten Menschen durch
einen hoheren oder niedrigeren Gemiuse- und Obstweitber einen relativ kurzen Zeitraum
nicht beeinflusst wird. CRP als Marker von Entzimgkprozessen wird dagegen beeinflusst.
Relativ hoher Obst- und Gemiseverzehr Uber einagel&n Zeitraum kénnte sich positiv auf

Entztindungen auswirken.
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Im Folgenden konzentriere ich mich auf die immunuolatbrischen und antimikrobiellen

Eigenschaften groRer Gruppen an sekundéaren Plan#ens

Karotinoide

Karotinoide kommen z.B. in Brokkoli, Griinkohl ungifat, in Paprika, Karotten, Tomaten,
Apfeln und Grapefruit vor. Epidemiologische Studieben gezeigt, dass hohe Konzentratio-
nen an Carotinoiden das Tumorrisiko und das Riki&waliovaskularer Erkrankungen, Maku-

ladegenerationen und Kataraktbildung vermindermkdn(40, 41).

In einer retrospektiven epidemiologischen Studié 8B2 Senioren wurde die Inzidenz von
Atemwegsinfektionen im Zusammenhang mit der Plasmadéntration vorg-Karotin unter-
sucht (42). Teilnehmer, die eine Plasmakonzentratan 0,8uM (erreichbar durch Einhal-
tung der DGE Empfehlungen) aufwiesen, wiesen eerangere Inzidenz an Atemwegsinfek-
tionen auf als die Placebogruppe. Eine doppelblerdss-over Studie untersuchte den Ein-
fluss einer taglichen Einnahme von 330 ml Tomatmter Karottensaft tber zwei Wochen
auf Parameter des Immunsystems wie IL-2, Td\Eymphozytenzahl und die lytische Akti-
vitdt von naturlichen Killerzellen. Wéahrend siche dfarotinoidwerte im Blut sehr schnell
innerhalb der ersten Tage erhohten, konnten Es#lismif das Immunsystem erst nach den
zwei Wochen in der Depletionsphase festgestelldemr Die I1L-2 Produktion erhéhte sich
signifikant unabhangig von der Saftart und davohaalgig erhdhte sich auch die lytische
Aktivitat der natlrlichen Killerzellen, die durch-R gesteuert wird. Die Lymphozytenzahl
und TNFe erhdhten sich ebenfalls (43). Allerdings konntermunmodulatorische Effekte
nur bei Probanden nachgewiesen werden, die vorherkarotinoidarme Erndhrung zu sich

genommen hatten.

Flavonoide

Flavonoide befinden sich Uberwiegend in Randscaithtl.h. Haut oder Schale, von Pflan-
zen. Sie sind weit verbreitet und kommen z.B. irfiefp Birnen, Orangen und Kirschen und
in Tomaten, Paprika, Brokkoli, Bohnen und Sellerse, aber auch in Schokolade und Rot-
wein (40, 44).

Catechine und Isoflavone, beides Untergruppen tmoRoide, sind laut Studien mit einem
niedrigeren Risiko fur Kolonkarzinome assoziieréhrend bei anderen Flavonoidgruppen
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kein Zusammenhang auch zu hormonabhangigen Tumaterdas Mamma-, Ovarial- oder

Endometriumkarzinom zu finden war (45, 46, 47).

Quercetin (zu den Flavanoiden gehorig) wurde bisinerintensivsten zu den immunmodula-
torischen Eigenschaften der Flavonoide untersuelt. Quercetin werden vielfaltige Wirk-

mechanismen auf das Immunsystem diskutiert. Untedtefem kann Quercetin im Tierver-
such Adhasionsmolekiile wie ICAM-1 hemmen, das @eim Eindringen des Rhinovirus in

die Nasenschleimhaut eine grof3e Rolle spielt (8)L.Als Wirkmechanismus wird dieser
Effekt auch angenommen in der in mehreren Studiesb&chteten Risikoreduktion von
Harnwegserkrankungen bei Frauen, die regelmafigb@raysaft zu sich nehmen (48). Hier
sollen die in Cranberries enthaltenen Procyaniduvgergruppe der Flavanoide) Bakterien
Uber die Blockade des ICAM-1 Rezeptors daran hmderdas Harnwegsepithel einzudrin-
gen. Des Weiteren konnten japanische Wissenschatftigtro an menschlichen Zellen und in
vivo im Mausmodell zeigen, dass Catechine zusammgrSialinsaure in 60 % zu einer

kompletten H. pylori Eradikation fihrten (49).

Die meisten der oben genannten Studien wurdendallgs mit Einzelsubstanzen durchge-
fahrt. Daher ist unbekannt, welche Einflisse Flarde auf das Immunsystem héatten, wirden
viele verschiedene von ihnen zugleich aufgenommerden, wie es beim Obst- und Gemdu-

severzehr der Fall ist.

Glucosinolate

Glucosinolate verleihen Kresse, Senf, MeerrettiRhitich und Kohlgemise wie Brokkoli,
WeilRkohl, Blumenkohl, Rosenkohl und Kohlrabi depisghen Geschmack. Kohlrabi hat den
hdchsten Glucosinolatgehalt. Durch Kochen geheacgeda. 50 %, beim Fermentieren, z.B.
beim Sauerkraut, bis zu 100 % des Glucosinolat¢gehakrloren (40, 50).

Isothiocyanate und Thiocyanate, die aus Glucosienlaon Meerrettich, Garten- und Kapu-
zinerkresse gebildet werden, sind hinsichtlichrlaetibakteriellen Wirkung untersucht. Eine
randomisierte, doppel-blinde und placebokontraiestudie an Teilnehmern mit chronisch
rezidivierenden Harnwegsinfektionen konnte zeigkss sich bei Einnahme eines Praparates,
das Stoffe aus Meerrettich enthielt, die Anzahtemdivierenden Harnwegsinfektionen senk-

te (51). Eine weitere Studie untersuchte in-vitem dinfluss von Glucosinolaten und deren
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Hydrolyseprodukte auf Bakterien, die aus dem mditden Darm isoliert wurden und die
potentiell humanpathogen sind. Es konnte eine fékgmite antimikrobielle Aktivitat beson-
ders der Isothiocyanate sowohl gegen gramposilveaach gegen gramnegative Bakterien

gezeigt werden (52).

Sulfide

Sulfide kommen in Zwiebeln und Knoblauch vor. Desgndheitsfordernden Einflisse sind
nur beim Knoblauch n&her in Studien untersucht werder positive Effekt von Knoblauch
auf kardiovaskulare Erkrankungen durch Senkungréitypercholesterindmie und des Blut-
druckes, sowie Hemmung der Thrombozytenaggregatdrisher nicht eindeutig belegt (53,
54).

Zur Wirkung von Knoblauch auf Erk&altungen siehe3..1

1.3 DGE Empfehlung

Die Deutsche Gesellschaft fur Ernahrung (DGE) eefyiffin ihrer ,5-am-Tag"* Kampagne fur
jeden Erwachsenen den taglichen Verzehr von fumfidgd@n Obst und Gemise, entspre-
chend 400 g Gemuse und 250 g Obst pro Tag. Gryedlar Einfihrung der ,5-am-Tag"
Kampagne war 1997 der Bericht des National Resd2actter Funds, (55) der eine deutliche
Risikoreduktion von Krebserkrankungen bei hohemtOtmsd Gemuseverzehr sah. Die von
der DGE empfohlene Menge an Obst und Gemuse swprthende gesundheitsférdernde
Wirkungen entfalten konnen. In ihrem Bericht ,Olbsid Gemuse in der Pravention chroni-
scher Krankheiten“ von 2007 bewertet die DGE naomal ausftihrlich die vorhandene Evi-
denz zur gesundheitsfordernden Wirkung von Obst @achiise anhand epidemiologischer
Studien am Menschen. Bewertet wurde die Evidenk gdagigen Hartegraden:

1. Als Uberzeugend evident wird ein Zusammenhang a&hges wenn eine erhebliche
Anzahl prospektiver Beobachtungsstudien oder namglert kontrollierter Interven-
tionsstudien mit genugender Grof3e, Dauer und Qmalitt konsistenten Ergebnissen
vorliegt.

2. Wahrscheinliche Evidenz liegt vor, wenn oben geteuStudien entweder einigerma-
Ren konsistente Ergebnisse liefern, aber erkenrbareachen bestehen oder die Er-
gebnisse inkonsistent sind.
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3. Madgliche Evidenz liegt vor, wenn Fall-Kontroll-Shen, Querschnittsstudien oder
ungentgend gut durchgeflhrte Interventionsstuds@mbachtungsstudien und nicht-
kontrollierte Studien vorliegen.

4. Als Unzureichend wurde die Evidenz bewertet, waon wenige Studienergebnisse
vorliegen, die unzureichende Hinweise auf einenaBAusenhang zwischen einem
Merkmal und der Erkrankung liefern.

Die DGE kommt zu dem Ergebnis, dass ein hoher Qbsi- Gemiisekonsum mit Gberzeu-
gender Evidenz das Risiko fur KHK, Schlaganfall dhgertonie reduziert.

Wabhrscheinliche Evidenz liegt vor fur Krebsartes 8agen-Darmtraktes. Fir eine Risikore-
duktion eines Mundhdhlen-, Pharynx,- Larynx-, Leng Nieren-, Ovarial-, und Blasenkar-
zinom ergibt sich laut DGE eine mdgliche Evidenz.

Fur Asthma und rheumatoide Arthritis liegt eine idige Evidenz vor. Bezuglich chronisch
entzuindlicher Darmerkrankungen konnen keine Aussageeinem Zusammenhang mit ho-
hem Obst- und Gemusekonsum und einem leichterenkKedtsverlaufs oder verminderten

Erkrankungsrisiko gemacht werden (56).

Im Zuge der Verbreitung der ,5-am-Tag“ Kampagne lveer viele Hersteller von Nahrungs-
erganzungsmitteln mit einer vereinfachten, erholdefuhr von sekundaren Pflanzenstoffen
durch ihre Praparate, die z.T. Trockenextrakte@lost- und Gemise enthalten und eine Auf-
nahme von 600 g Obst und Gemiuse pro Tag erleickmlen. Die DGE steht diesen Nah-
rungserganzungsmitteln kritisch gegenuber, da Tmoelgs- und Extraktionsverfahren nicht
alle in frischem Obst und Gemiuse enthaltene sekanBfanzenstoffe erhalten konnten.
Auch machen die Hersteller keine Angaben zur Kotradon von sekundaren Pflanzenstof-

fen in ihren Praparaten (57).

In der Nationalen Verzehrsstudie Il des Bundessteniums fur Erndhrung, Landwirtschaft
und Verbraucherschutz wurden wahrend der Jahre 20822006 20.000 Personen unter an-
derem zu ihrem Obst und Gemiseverzehr befragteRragsen mit durchschnittlich 270 g
Obst/Tag mehr als Manner mit 222 g/Tag. Besondergg Menschen zwischen 19-24 Jahren
essen jedoch deutlich weniger Obst mit 209 g/Tdgdba Frauen bzw. 159 g/Tag bei den
Mannern. AufRerdem unterschritten 59 % der BefragienDGE Empfehlung von 250 g
Obst/Tag und zwar 65 % der Méanner und 54 % dendfraRechnet man Obstsaft hinzu,

unterschreiten immer noch 49 % die DGE-EmpfehlungBezug auf den Gemuseverzehr
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wird die DGE-Empfehlung von 400 g/Tag noch deutiichnterschritten. Frauen essen dem-
nach im Durchschnitt 129 g Gemuse/Tag und Mann2rgl?Auch hier gaben die jungen Al-
tersgruppen von 14-18 Jahren, bzw. 19-24 Jahrerddezhschnittlich niedrigsten Gemiuse-
verzehr mit 90 g/Tag bzw. 100 g/Tag an. Werden ¢bezi auf Gemusebasis hinzugezahlt,
verdoppeln sich die Angaben auf 243 g/Tag fir Frawed 222 g/Tag fur Manner. Somit un-
terschritten 87,4 % der Befragten die DGE-Empfepluan 400 g Gemiuse pro Tag, d.h. 88
% der Méanner und 86 % der Frauen, Gerichte auf Gebdsis sowie Gemusesaft waren dort

schon mitberechnet (59).

Die Mehrheit der Deutschen unterschreitet alsadiglie Empfehlungen der DGE zum Obst-
und Gemuseverzehr und fuhrt sich damit wahrsclodinticht die erforderlichen Mengen an
sekundaren Pflanzenstoffen zu, um von gesundheitsfiden Effekten durch Obst und Ge-

muse profitieren zu kénnen.

1.4 Konzentrat aus Obst- und Gemuseextrakt

Eine erhohte die Zufuhr an sekundaren PflanzeiestokOnnte Uber Praparate erfolgen, die
eine hohe Konzentration an sekundaren Pflanzepstahthalten. Das von uns untersuchte
Praparat (Juice PluS+National Safety Associates, LLC, TN, USA) ist &anzentratpulver
aus Obst- und Gemiusesaft, das laut Hersteller sékenPflanzenstoffe in konzentrierter
Form enthalt. Es wurde mehrfach wissenschatftlicatersuchungen unterzogen. Mehrere
Interventionsstudien in Japan, Australien, Amenxika Osterreich konnten zeigen, dass bio-
aktive Substanzen im Blut bei Einnahme des Pragarsignifikant gegenuber einem Pla-
cebopraparat anstiegen. Dazu zahlen die Antioxidariitamin C, Vitamin E un@-Karotin,
sowie Lykopen, Selen und Folsaure (59-64). Kiefeale(60) und Kawashima et al. (59) ge-
hen davon aus, dass die signifikant hoheren af@bixvien Kapazitaten nicht nur auf die Zu-
fuhrung oben genannter Stoffe basieren, da derezéddration im Obst- und Gemusepréapa-
rat relativ gering sind. Mdglicherweise kdnnten lasekundéare Pflanzenstoffe in synergisti-
scher oder additiver Weise zu dieser Erh6hung =nitiver Kapazitaten im Blut beitragen.
Denn eine Studie an &alteren Frauen zeigte, das&zbitdn, die Erdbeeren, Spinat oder Rot-
wein enthielten, die antioxidative Kapazitat im Bin einem Ausmald steigern konnten, das
gleich oder sogar groRer war als eine hohe Do&5(0(Ing) an Vitamin C (65). Auch Flavo-
noide, die sich z.B. in Apfeln befinden, zeigenesirgroRen antioxidativen Einfluss. Eber-

hardt et al. stellten fest, dass ein 100 g schw&péel dieselbe antioxidative Kapazitat auf-
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wies entsprechend einer Dosis von 1500 mg Vitamiml&vohl der Apfel selber nur eine
Vitamin C Konzentration von ca. 5,7 mg enthielt)(66

Auch Indikatoren fur oxidativen Stress (Superoxstialitase SOD, carbonyl groups on pro-
tein CP, Gluthationperoxidase GPx) und Parametedmenunsystems wurden in einer Inter-
ventionsstudie von Nantz et al. (63) bzw. in eidsterreichischen von Lamprecht et al. (64)
untersucht. CP Konzentrationen nahmen tber deneBtgtlauf von insgesamt 28 Wochen
ab, GPx und SOD fielen zunachst ab, stiegen jedutlzunehmender Studiendauer an und
fielen auf die Baselinewerte zuriick. TMRKonzentrationen nahmen Uber den Studienverlauf
zwar zu, waren in der Verumgruppe aber signifikaiatiriger als in der Placebogruppe (64).
In beiden Studien (63, 64) wurde IL-2 nicht von tigervention beeinflusst.

Nantz konnte zeigen, dass die Teilnehmer der Veruppg 30 % mehr im Blut zirkulierende
vo-T- Zellen aufwiesen als die Teilnehmer der Plagebppe.ys-T-Zellen spielen eine Rolle
im Schutz von Epithelzellen und vor viral infizient Zellen (67, 68). Plasmakonzentrationen
von INF+y wurde in der Verumgruppe um 70 % reduziert. Soviddnitz et al. als auch Lamp-
recht et al. befragten ihre Studienteilnehmer A@Enngssymptomen. Wéahrend Lamprecht et
al. die Anzahl Tage mit Erkaltungssymptomen zalleftagte Nantz die Teilnehmer auch zur
Dauer der einzelnen gangigen Symptome (s. 1.1efjleBstellten in der Interventionsgruppe
einen Trend zu weniger Tagen mit Erkaltungssymptgrbew. weniger Erkaltungsepisoden,
sowie eine kleinere Anzahl an Symptomen fest. Lacigr et al. zeigten, dass der Unter-
schied zwischen Placebo- und Verumgruppe am dbstéo ab Woche 8 (ab Januar) des

Studienzeitraumes ausfiel. Keines dieser Ergebmissgedoch statistisch signifikant.

Es existieren bisher keine Studien, die Blutspiegel sekundaren Pflanzenstoffen wie z.B.
Karotinoiden, Sulfiden, Flavonoiden und Phenoleteutinnahme dieses Obst- und Gemd-

sepraparates untersuchen.

1.5 Fragestellung

Die Erkaltung ist zwar eine generell mild verlawderakute Infektion der oberen Atemwege,
verursacht aber hohe Kosten durch ihre hohe Inzidexgen vieler Fehltage am Arbeitsplatz,
haufigen Arztbesuchen und Kauf von Medikamenter, die Symptome allenfalls lindern
konnen. Eine kausale Therapie existiert nicht unchgraventive Mittel sowohl der Schul-

medizin als auch der alternativen Medizin sinchirer Wirkung umstritten.
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In den letzten Jahren wird immer mehr das Zusampieingon sekundaren Pflanzenstoffen
in Obst und Gemise in ihrer gesundheitsférderndemuig untersucht und diskutiert. Es
gibt Hinweise, dass einige dieser Stoffe Einflussdas Immunsystem haben. Gemessen an
den Empfehlungen der Deutschen Gesellschaft fudlEumg, isst die deutsche Bevolkerung
allerdings viel zu wenig Obst und Gemtse. Einenghaish kbnnten sekundare Pflanzenstof-
fe in hohen Konzentrationen in Trockenpréaparates @bst und Gemuse bieten. In der Tat
konnten Studien zu einem bestimmten Praparat @%idéational Safety Associates, LLC,
TN, USA) zeigen, dass Plasmakonzentrationen awul@dixier Marker und immunologischer
Marker durch dieses Praparat beeinflusst werdemwltde auch ein Trend zu weniger und
kirzer dauernden Erkaltungskrankheiten beschrieben.

Ziel der Arbeit ist es, zu untersuchen, ob siclseligorwiegend auf molekularer Ebene ge-
messenen Effekte auch auf klinischer Ebene unéiber grof3en Studienpopulation im Sinne
einer Reduktion von Tagen mit Erkaltungssymptoneigen.

2. Methoden
2.1 Das Praparat

Das Konzentrat aus Obst- und Gemiisesaft, Jliceswie das gleich aussehende Placebo-
praparat wurden von National Safety Associatesetjestuice+ ist ein kommerziell erhaltli-
ches Nahrungserganzungsmittel, das aus reifen teriaind Gemuse hergestellt wird, die
entsaftet werden. Der Saft wird auf spezielle Wemsiegeringen Temperaturen dehydratisiert.
So entsteht ein konzentriertes Pulver. Die nachEmesaftung zurtickbleibenden Schalen und
Kerne werden ebenfalls getrocknet und teilweisdPalser wieder hinzugefiigt. Laut Herstel-
ler werden Vitamin C aus Acerolakirschen, Vitamiralis Sojadl un@-Karotin aus der Al-
genart Dunaliella salina zugefiigt, um natirlichév&mnkungen des Vitamingehalts auszu-
gleichen und einen konstanten Gehalt dieser Irdtaffe zu garantieren (69).

An Obst enthalten die Kapseln variierende Mengdgefuder Obstarten: Apfel, Orangen,
Ananas, Moosbeeren, Acerolakirschen, Pfirsiche Ragaya. An Gemise sind variierende
Mengen enthalten von: Karotten, Petersilie, Rul¥okkoli, Griinkohl, Weil3kohl, Tomaten
und Spinat.
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Die tagliche Dosis von zwei Kapseln Obstkonzentathalten:

e Vitamin C 150 mg 250 % RDA (empfohlene Tagesdosis)
e Vitamin E 20 mg 200 % RDA

e Provitamin A 3,2 mg 66 % RDA

* Folsaure 10Qug 50 % RDA

Die tagliche Dosis von zwei Kapseln Gemusekonzeetrthalten:

e Vitamin C 50 mg 83 % RDA
e Vitamin E 26 mg 260 % RDA
* Provitamin A 4,3 mg 90 % RDA
* Folsaure 30Qug 150 % RDA

2.2 Studienpopulation

Die Teilnehmer wurden tGber Aushange an der Cha#éjn und Uber das Intranet der Cha-

rité und des Vivantes-Konzerns, Berlin angeworl@ailnehmer wurden in die Studie aufge-

nommen, wenn sie folgende Einschlusskriterien kefiil

» Mitarbeiter der Charité bzw. des Vivantes- Konzemis (iberwiegendem Patientenkon-
takt wahrend ihrer Téatigkeit,

» Alter zwischen 18 und 65 Jahren,

» Bereitschaft, vier Kapseln Placebo oder Verum tégliber die gesamte Studiendauer
einzunehmen,

e Bereitschaft, auf weitere Nahrungsergdnzungsmitthrend der Studiendauer zu ver-
zichten,

» schriftliche Einwilligungserklarung nach Informatggesprach.

Ausschlusskriterien waren:

» Akute Erkaltung oder Influenza zum Zeitpunkt desdgtneinschlusses,

» Schwangerschaft/Stillzeit,

* unbeabsichtigter schwerer Gewichtsverlust, Fielder andere Anzeichen einer malignen
Erkrankung, sowie das Vorliegen einer schweremlikaaskularen, gastrointestinalen,
Lungen-, Nieren-, Leber- oder Pankreaserkrankung,

» Alkohol- oder Drogenabhangigkeit,
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* Nichtbereitschaft auf zuséatzliche Nahrungserganzonitel wahrend der Studiendauer zu
verzichten,

» Sprachbarrieren, die ein Ausfillen der Fragebogehlaterviews nicht méglich machen.

2.3 Studiendesign

Diese Studie wurde als randomisierte, placebo-kdigrte Doppelblindstudie tGber acht Mo-
nate von September 2008 bis Juni 2009 durchgeflinet. Teilnehmer wurden zuféllig der
Interventionsgruppe (I) oder der Kontrollgruppe @Ugeteilt und erhielten zunachst eine 2-
Monatsration des Obst- und GemusekonzentratesRideebo, von der sie taglich vier Kap-
seln einnahmen, zwei morgens und zwei abendsyugsweise zu einer Mahlzeit. Sie wurden
gebeten, ihre normalen Essgewohnheiten nicht zandern. Zusatzlich fuhrten die Teilneh-
mer Uber die gesamte Studiendauer ein Tagebudgnmsie fir jeden Tag eventuelle Erkal-

tungssymptome einschatzten (s. Anhang 7.1).

Fur jedes der folgenden Symptome kreuzten die &lefirer an, ob das Symptom
a) nicht vorhanden (keine),

b) leicht,

c) moderat oder

d) stark ausgepragt war.

Folgende Symptome wurden durch die Teilnehmer dektiert:

. Husten

. laufende oder verstopfte Nase, Niesen (Nasensymns)

. Halskratzen, Halsschmerzen, Schluckbeschwetdalsgymptome)

. Kopfschmerzen, Gliederschmerzen, MattigkeitpErg/Allgemeinsymptome)

Zusatzlich dokumentierten die Teilnehmer alle Madilente, die sie gegen Erkaltungssymp-

tome einnahmen.

Zum Zeitpunkt des Studieneinschlusses (Baseliné)nach 2, 4, 6 und 8 Monaten beantwor-
teten die Teilnehmer einen epidemiologischen Frageb und einen Fragebogen zu ihrer
gesundheitsbezogenen Lebensqualitat (Short For(®R-22), s. Anhang 7.2-7.4). Bei jedem

dieser Besuche im Studienbiiro erhielten die Teflterheine neue 2-Monatsration des Obst-
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und Gemusepraparates oder des Placebopréaparatesnumelies Tagebuch. Die Compliance
wurde wie folgt errechnet: Anzahl der ausgegebdf@pseln minus Anzahl der zurtickge-
brachten Kapseln/ Anzahl der einzunehmenden Kapsenden Erfolg der Verblindung am
Ende der Studie zu Uberprufen, wurde im letzteigélvagen aulRerdem gefragt, welches Pra-
parat die Teilnehmer glaubten, eingenommen zu haben

Die ersten zwei Monate der Studiendauer werderfafbauphase eines eventuellen Wirk-
spiegels, bzw. Auswaschphase einer hohen Konziemiran Vitaminen durch eventuelle
vorherige Einnahme eines anderen Vitaminprapageaesrtet, da auch in einer vorangegan-
genen Studie (63) erst ein Effekt nach zweimonatenahme des Obst- und Gemusepréapa-
rates festgestellt worden war. Demnach gehen iny&aa Uber den gesamten Studienzeit-

raum die Monate drei bis acht ein.

2.4 ZielgrolRen

Untersucht werden sollen die Dauer und SchwereBrg@ltungssymptomen anhand folgen-
der Parameter:

Primére ZielgroRe

Mittlere Anzahl an Tagen innerhalb von sechs Mamatét mindestens moderaten Erkal-
tungssymptomen im Vergleich zwischen Kontroll- unterventionsgruppe nach einer acht-

wochigen Anlaufphase.

Sekundare Zielgréfien

» Mittlere Schwere von Erkaltungssymptomen mittelkéiungstagebuch (Severity Symp-
tom Score)

« Mittlere gesundheitsbedingte Lebensqualitat im \&ch zwischen Interventionsgruppe
und Placebogruppe mittels SF-12 Fragebdgen

» Mittlere Anzahl arbeitsunfahiger Tage mittels epm@ogischer Fragebdgen

« Mittlere Anzahl an Tagen mit Medikamentengebrauehemn Erkaltungssymptome

« Mittlere Anzahl an Tagen mit mindestens moderatk@liingssymptomen im Vergleich
zwischen Subgruppen nach Altersklassen, BMI-Klass@nperlicher Aktivitat, Obst-,
Gemiuseverzehr, Alkohol- und Tabakkonsum, Saunabesuaond Erwartungen an das

Praparat.
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Der Severity Symptom Score wurde als Summe dedigieinzelnen Symptome vergebenen
Zahlenwerte errechnet. Dabei erhielt die Kategt#ene” den Zahlenwert 0, “leichte” = 1,
“moderat” = 2, “schwer” = 4. Der minimale Symptorose eines Tages war also 0 und der

maximale 4x4 = 16 Punkte, entsprechend der vierpgEyme.

2.5 Statistische Auswertung

Fur alle Baselinewerte, d.h. Charakteristika derd®npopulation, wurde eine deskriptive
Analyse durchgefuhrt und die Werte entweder alsfigkeit in Prozent oder als Mittelwert

mit Standardabweichung angegeben je nach EinheNaeable. Verglichen wurden die Ba-

selinewerte mittels Chi-Quadrat-Test nach Peardomlfe qualitativen und mittels t-Test fur
unverbundene Stichproben fir alle quantitativen akreg.

Fur die primare Zielgrol3e und alle sekundéaren Zifdgn wurden die Ergebnisse als Mittel-
werte mit 95 % Konfidenzintervall angegeben. Gruppeerschiede wurden mit dem t-Test
fur unverbundene Stichproben mit einem Signifikaweau von p < 0,05 gepruft.

Alle Analysen wurden mit SPSS fur Windows 17.0 thgeftihrt.

Wahrend der Analysen stellte sich heraus, dasslg®ia Teilnehmer der Kontroll- bzw. der

Interventionsgruppe an 135 bzw. 138 von 240 Studgem mindestens moderate Symptome
angegeben hatten. Im Vergleich mit ihren jeweilig&muppen sind diese Angaben Extrem-
werte. Man kénnte davon ausgehen, dass diese fikreunter einer chronischen Erkran-
kung der Atemwege leiden. Da das Intention-to-treatell (ITT) jedoch vorsieht, alle ein-

mal eingeschlossenen Teilnehmer in die Analyseubieziehen (70, 71), wurden im Folgen-
den alle Analysen fur die Gesamtpopulation (ITTY dirr die Studienpopulation ohne diese

beiden Teilnehmer durchgefuhrt (Prim&ranalyse).

Im Folgenden werden Ergebnisse der ITT Populationdann ausfihrlich in Tabellenform

dargestellt, wenn diese im Gegensatz zu den Ergstmider Primaranalyse signifikant sind
oder umgekehrt Besteht kein Unterschied zwischeidePopulation und der Primaranalyse
beziglich der Signifikanz von Ergebnissen, werdesalkurz in Textform beschrieben.
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3. Ergebnisse

3.1 Studienpopulation

543 Teilnehmer wurden in die Studie eingeschloaseth randomisiert (s. Abb.1). Zwolf
Teilnehmer fielen aus der Studie vor dem erstetofwelip Termin, d.h. bevor Daten von
ihnen gesammelt werden konnten, vier davon in dertidllgruppe und acht in der Interven-
tionsgruppe.

Zwei (K) bzw. funf (1) dieser Teilnehmer zogen Hinverstandnis zurtick oder waren fir den
Follow-up Termin nicht mehr kontaktierbar (Fig.1 dere). Vier Teilnehmer nahmen aus
gesundheitlichen Grinden nicht weiter an der Sttedie

* Ein Teilnehmer der Interventionsgruppe hatte @meste Erkrankung, die zur Zeit des Stu-
dieneinschlusses nicht diagnostiziert worden war.

 Bei einem Teilnehmer der Interventionsgruppe wwethe Hypertonie diagnostiziert.

 Ein Teilnehmer der Interventionsgruppe fuhltéhsaeniger leistungsfahig.

 Ein Teilnehmer der Kontrollgruppe zeigte alleotise Symptome.

Nach zwei bzw. vier Monaten fielen noch einmal jgsvewei Teilnehmer aus der Interven-
tions- bzw. Kontrollgruppe heraus, weil sie ihr ¥@nstandnis zur weiteren Studienteilnahme
zurickzogen. Ihre Daten wurden bis zu ihrem Audgdeimein die Analyse einbezogen. Bei
Analysen der ITT Population, die den gesamten $tmditraum bertcksichtigen, basieren
die Ergebnisse dementsprechend nur auf 265 Teileehin der Kontroll- und 262 Teilneh-

mern in der Interventionsgruppe.
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Eingechlossene Teilnehmer
N = 54:

Kontrollgruppe (K) Interventionsgruppe (1)
N = 271 N = 272

Drop out
-Gesundheitliche Griinde: N =1

- Einnahme anderer Vitamine: N =1

- Andere N=2
Drop out
-Gesundheitliche Griinde: N =3
-Andere:N =5
Eingeschlossen in ITT Analyse Eingeschlossen in ITT Analyse
N = 267 N = 26¢

Abb. 1 Flussdiagramm Studienpopulation

Charakteristik der Studienpopulation
Die Studienteilnehmer befanden sich durchschrittié2 + 5 Tage in der Studie ohne Unter-
schied zwischen den beiden Gruppen (s. Tab 1) Mgierheit der Teilnehmer waren Frauen
(80 %), zu 60 % (K) bzw. 67 % (I) tatig in der&je. 31 % (K) bzw. 28 % (I) der Teilneh-
mer waren Krankentransporter, PhysiotherapeuteggtBerapeuten oder Sprechstundenhilfen
und 10 % (K) bzw. 5 % (1) waren im arztlichen 8ieh tatig (s. Tab 1). Das durchschnittli-
che Alter betrug 40 Jahre. Der durchschnittlichelBMr 24,1 (K) bzw. 24,5 (1). Ein Viertel
der Teilnehmer war Ubergewichtig mit einem BMI zetien 25 bis unter 30 und 10 % waren
stark tbergewichtig mit einem BMI 30. Ein Drittel der Teilnehmer rauchten, ein litiva-
ren ehemalige Raucher und ein Drittel hatten noelgeraucht. Jeweils 10 % der Teilnehmer
gaben an, nie Alkohol bzw. regelmafiig Alkohol zoken.
Bei korperlicher Aktivitat wurde nach der AnzahuStien pro Woche gefragt, in denen die
Teilnehmer Aktivitaten verrichteten, bei denen stigrker als gewohnlich atmeten. Ca. 80 %
aller Studienteilnehmer gaben an, eine Stunde m@ér pro Woche korperlich aktiv zu sein.
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Fast die Halfte aller Teilnehmer af taglich Obstl @n weiteres Funftel jeweils vier bis

sechs, bzw. zwei bis drei Mal Obst in der WochehMals zehn Prozent der Teilnehmer
nahmen nur einmal oder weniger pro Woche Obst @du §semuise wurde generell deutlich
weniger gegessen als Obst. Weniger als ein Dd#elTeilnehmer gaben an, taglich Gemuse
zu sich zu nehmen. Die Mehrheit al3 zwei- bis drepna Woche Gemise (knapp 40 %) und
ein Viertel vier- bis sechsmal in der Woche. Kn&@p% der Teilnehmer erwarteten bei Stu-
dienbeginn eine geringe oder deutliche Verbesseitweg Erkaltungssymptomatik durch die

Einnahme des Obst- und Gemusepréparates. Bis &arf Ahd Geschlechtsverteilung unter-

schied sich die Kontroll- nicht von der Intervemisgruppe.

Im Verlauf der Studie anderten sich oben genanmgaBen der Teilnehmer nur um wenige
Prozent und oft gleichsinnig innerhalb beider Gempveshalb auf einen nochmaligen Ver-

gleich zwischen den Gruppen verzichtet wurde.

Der tagliche Obstkonsum nahm wahrend der Winterteokantinuierlich ab, um im Frih-
ling, wahrend der letzten zwei Monate, sein niexteg Niveau zu erreichen. Der Gemuse-
konsum blieb dagegen Uber den Studienzeitraum &ondDie Teilnehmer waren wahrend
der Wintermonate weniger korperlich aktiv als imrlb# und wurden im Frihling am aktivs-
ten. Wahrend der Monate drei und vier, d.h. im D#zer und Januar, herrschte der hochste
Krankenstand unter den Teilnehmern. In beiden Genpparen in den Monaten drei und vier
ca. 25 % der Teilnehmer wegen Erkaltungssymptonegmweise arbeitsunfahig. Zum Ende
der Studie im Mai/Juni waren die wenigsten Teilneharbeitsunfahig. Insgesamt liel3en sich
jeweils 19 % (K) bzw. 16 % (I) gegen die saison@kgppe impfen (s. Tab.1, SD = Stan-

dardabweichung).
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Tab. 1: Baseline Charakteristika

Kontroll-  Interventions-
p-Wert
gruppe gruppe
Anzahl Teilnehmer 267 264 -
Tage in der Studie 24215 24215 0,206
Alter (Mittelwert £ SD) 39+10 41 + 10 0,017
Geschlecht weiblich (%) 84 77 0,033
BMI (Mittelwert £ SD) 24,1+4,1 249+45 0,048
BMI Klassen (%)
BMI < 25 68 61
_ 0,210
BMI 25 bis < 30 22 27
BMI >30 10 12
Rauchen (%)
nie geraucht 36 31
0,214
friher geraucht 31 38
rauche immer noch 33 31
Alkoholkonsum (%)
keinen 12 13
. 0,457
gelegentlich 77 79
regelmafig 11 8
Obstkonsum (%)
< 1x pro Woche 1 3
1x pro Woche 11
0,776
2-3x pro Woche 24 21
4-6x pro Woche 19 19
taglich 45 48
Gemiusekonsum (%)
< 1x pro Woche 2
1x pro Woche 6
0,155
2-3x pro Woche 39 36
4-6x pro Woche 25 28
taglich 28 28
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Kontroll-  Interventions-
p-Wert
gruppe gruppe
Kdrperlich aktiv (%)
nie 5 4
< 1 h/Woche 16 15 0,461
1 bis < 2.5 h/Woche 36 31
> 2.5 h/Woche 43 50
Saunabesuche (%)
nie 69 71
1 x/Monat 23 17 0,167
2-3 x/Monat 4 7
woOchentlich 4 5
Lebensqualitat
(Mittelwert £ SD)
Kdrperlich 52+ 6 52+ 6 0,693
Psychisch 51+8 5217 0,164
Erwartung (%)
keine Verbesserung 7 11
geringe Verbesserung 58 55 0,260
deutliche Verbesserung35 34

3.2 Compliance und Verblindung

Die Compliance war mit durchschnittlich 96 % inged Monat sehr hoch, unabhéangig davon,
ob sich die Teilnehmer in der Kontroll- oder Intemionsgruppe befanden. Die Teilnehmer
wurden am Ende der Studie befragt, welcher Gruppeglaubten zugeteilt worden zu sein,
der Kontroll- oder der Interventionsgruppe. 56 % @eilnehmer der Kontrollgruppe und 61

% der Teilnehmer der Interventionsgruppe gaben adekler Studie ihre korrekte Gruppen-

zugehdrigkeit an (Tab. 2)
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Tab. 2: Compliance (%), mit 95 % Konfidenzintervall (KI)

Kontrollgruppe |Interventionsgruppe | p-Wert
Monat 1-2 | 96 (95-98) 96 (95-97) 0,709
Monat 3-4 | 96 (95-97) 96 (95-96) 0,595
Monat 5-6 | 96 (96-97) 96 (96-97) 0,755
Monat 7-8 | 96 (96-97) 96 (95-97) 0,255
Monat 2-8 | 96 (96-97) 96 (95-97) 0,696

3.3 Erkéltungssymptome

Wie aus Abb. 2 zu entnehmen ist, bestand zwiscleenGruppen zu keinem Zeitpunkt ein
Unterschied in der Anzahl an Tagen mit Erkaltunggstpmen, sowohl in der ITT Population
als auch in der Studienpopulation der Primaranalisk. sofern nicht nach der Starke der
Symptome unterschieden wird, ist die Anzahl an hagé Symptomen in Interventions- und
Kontrollgruppe gleich grof3. In Monat drei und vidrh. Mitte Dezember bis Mitte Januar,
wurden mit durchschnittlich 13,6 Tagen in jeder @@ die meisten Erkaltungstage angege-
ben. In Monat sieben und acht, d.h. Mitte April M#te Mai/ Anfang Juni, berichteten die
Teilnehmer Uber die wenigsten Erkaltungstage miclikchnittlich 6,5 Tagen in beiden
Gruppen. Es zeigt sich also eine Saisonalitat diegiltingssymptome mit einem Anstieg von
Erkaltungssymptomen wahrend der Herbst- und Winteate und einem deutlichen Ruck-
gang im Fruhjahr. 51 Teilnehmer waren wéahrend dedi&zeitraumes nie an Erkaltungs-

symptomen erkrankt, davon stammten 33 Teilnehm&dau Interventionsgruppe.
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Abb. 2 Mittlere Anzahl der Tage mit Erkaltungssymptomen (ITT)
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3.4 Primare Zielgrol3e

Tage mit mindestens moderaten Symptomen

Innerhalb des Studienzeitraumes berichteten diéndemer der Interventionsgruppe uber
weniger Tage mit moderaten oder schweren Erkalgsymystomen als die Kontrollgruppe. Im
Durchschnitt erkrankten die Teilnehmer, die dastObsd Gemiisepraparat einnahmen, 1,9
Tage weniger an moderaten oder schweren Erkaltymggemen.

In der ITT Population bleibt dieser Unterschied Vi@ Tagen zwar bestehen, ist aber nicht
mehr statistisch signifikant.

Tab. 3: Primare Zielgro3e, Mittelwerte mit 95 % Ki
Kontrollgruppe Interventionsgruppe p-Wert

Tage mit mindestens moderaten 9,5(8,4-10,6) |7,6(6,5-8,8) 0,023
Erkaltungssymptomen
Tage mit mindestens moderaten Erkal-| 10,0 (8,5-11,5 | 8,1 (6,7-9,6) 0,085
tungssymptomen (ITT)

3.5 Sekundéare Zielgrofien

3.5.1 Tage mit mindestens moderaten Erkaltungssymgr nach Monaten

Zu Beginn und besonders zum Ende der Studie, dhremd der ersten und letzten zwei Mo-
nate, war die Anzahl an Tagen mit mindestens moelerarkaltungssymptomen insgesamt
niedrig. Wie aus Abb. 3 ersichtlich war in dieseorMten die Inzidenz von Erkaltungssymp-
tomen kleiner. Hier gaben die Teilnehmer beiderppan eine etwa gleich hohe Anzahl an
Tagen mit Erkaltungssymptomen an.

Im Winter dagegen, mit Zunahme der Inzidenz voraEdkgssymptomen, d.h. in den Mona-
ten drei bis vier, berichteten die Teilnehmer daeernventionsgruppe durchschnittlich tber 0,7
Tage weniger mit mindestens moderaten Erkaltungssymen als die Teilnehmer der Kon-
trollgruppe. In den Monaten funf bis sechs, d.tbriar und Marz, wuchs diese Differenz auf
1,1 Tag an und war hier am Gro63ten. Die Teilnehdegrinterventionsgruppe erkrankten in
diesem Zeitraum signifikant weniger an moderateth schweren Erkaltungssymptomen (p =
0,014).

Die ITT Analyse zeigte denselben Effekt, allerdings einem p-Wert von 0,034 (s. Tab 4).
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Abb. 3: Tage mit mindestens moderaten Erkéltungssyptomen. In den Monaten 5-6 und Monat 3-8 ist

p <0,05.

Tab. 4 Tage mit mindestens moderaten Symptomen (IT)T Mittelwerte mit 95 % KiI

Kontrollgruppe | Interventionsgruppe | p-Wert
Monat 1-2 | 3,4 (2,8-4,0) 3,3(2,7-4,0) 0,898
Monat 3-4 | 4,9 (4,1-5,7) 4,2 (3,4-5,0) 0,197
Monat 5-6 | 3,4 (2,7-4,1) 2,3 (1,6-3,0) 0,034
Monat 7-8 | 1,7 (1,2-2,1) 1,6 (1,1-2,1) 0,861

3.5.2 Tage mit moderaten und Tage mit schwerenltarigssymptomen

Aus Tab. 5 lasst sich entnehmen, dass der Effekwwaniger Tagen mit mindestens modera-
ten Symptomen bei Teilnehmern der Interventionggeuast ausschliel3lich auf einer gerin-
geren Anzahl an Tagen mit schweren Symptomen heiétTeilnehmer der Interventions-
gruppe berichteten zwar in allen Monaten Uber dsaichittlich weniger Tage mit schweren
Erkaltungssymptomen, ein statistisch signifikatdaterschied existierte aber nur in den Mo-
naten funf und sechs. In den Monaten drei und den Monaten mit der hdochsten Erkal-
tungsinzidenz, néherte sich der p-Wert der Sigaifik Nach der Aufbauphase berichteten die
Teilnehmer der Interventionsgruppe Uber 1,1 Tageigez mit schweren Krankheitssympto-

men als die Kontrollgruppe.
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Tab. 5: Tage mit moderaten und Tage mit schweren Syptomen, Mittelwerte mit 95 % K

Kontrollgruppe | Interventionsgruppe | p-Wert

Monat 1-2

Moderate Symptome2,3 (1,9-2,7) | 2,3 (1,9-2,7) 0,904

Schwere Symptome 1,0 (0,7-1,3) 1,1(0,8-1,4) 0,669
Monat 3-4

Moderate Symptome2,9 (2,4-3,3) | 2,7 (2,2-3,2) 0,595

Schwere Symptome 1,9 (1,5-2,2) 1,3 (1,0-1,7) 0,068
Monat 5-6

Moderate Symptome2,1 (1,7-2,4) | 1,5 (1,1-1,9) 0.034

Schwere Symptome 1,1 (0,8-1,4) 0,7 (0,4-1,0) 0,030
Monat 7-8

Moderate Symptome1,1 (0,8-1,3) 1,0 (0,8-1,3) 0.893

Schwere Symptomg 0,5 (0,3-0,7) 0,4 (0,2-0,6) 0465
Monat 3-8

Moderate Symptome6,0 (5,3-6,8) | 5,2 (4,5-6,0) 0,139

Schwere Symptomgd 3,5 (2,9-4,1) 2,4 (1,8-3,0) 0.010

Die ITT Analyse der schweren und moderaten Symptanterscheidet sich nicht grundle-
gend von der Primaranalyse. Auch hier wurden nuetdohiede beziglich Tagen mit schwe-
ren Symptomen gefunden. Zusatzlich zu den schaohteten Unterschieden in Monat funf
und sechs und drei bis acht, gab es einen Untexsefon 0,6 Tagen zwischen der Interventi-
onsgruppe und der Kontrollgruppe in den Monatem wuind vier, der knapp signifikant mit p
= 0,044 war (s. Tab. 6).
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Tab. 6: Tage mit moderaten und Tagait schweren Symptomen (ITT), Mittelwerte mit 95 % KiI

Kontrollgruppe | Interventionsgruppe | p-Wert

Monat 1-2

Moderate Symptome 2,4 (2,0-2,8) 2,3(1,9-2,7) 0,704

Schwere Symptome 1,0 (0,7-1,3) 1,1(0,8-1,4) 0,781
Monat 3-4

Moderate Symptome2,9 (2,4-3,4) 2,8 (2,3-3,3) 0,811

Schwere Symptomg 2,0 (1,6-2,5) 1,4 (0,9-1,8) 0,044
Monat 5-6

Moderate Symptome 2,2 (1,7-2,6) 1,7 (1,2-2,1) 0,143

Schwere Symptomg 1,2 (0,9-1,5) 0,7 (0,3-1,0) 0,017
Monat 7-8

Moderate Symptome 1,2 (0,8-1,5) 1,2 (0,8-1,5) 0,957

Schwere Symptome 0,5 (0,3-0,7) 0,4 (0,2-0,6) 0,602
Monat 3-8

Moderate Symptome6,2 (5,3-7,2) 5,7 (4,7-6,7) 0,436

Schwere Symptome 3,7 (3,1-4,4) 2,5(1,8-3,1) 0,009

Schlusselt man die Angaben der Teilnehmer nachjedegiligen Symptomen auf (s. Tab. 7),
sieht man, dass grof3enteils zwar Unterschiederiddeahl an Tagen mit moderaten und in
der Anzahl an Tagen mit schweren Symptomen bestelese aber nicht statistisch signifi-
kant sind. In den Monaten drei und vier und fiinél wechs berichteten die Teilnehmer der
Interventionsgruppe Uber weniger schwere Allgemegmiome und in den Monaten funf und
sechs zusatzlich tber weniger schwere HustensyngptS8ommiert man die Tage mit mode-
raten und schweren Beschwerden eines Symptomsligbgesamte Studiendauer auf, werden
die Unterschiede zwischen Kontroll- und Intervensigruppe statistisch bedeutsam. Die Teil-
nehmer, die das Obst und Gemusepréaparat zu sighemalberichteten demnach Uber die
Studiendauer weniger Hals-, Nasen- und deutlichigeenAllgemeinsymptome (s. Tab 7
Fortsetzung).

Auch bei den Ergebnissen der ITT Population kann Atanliches beobachten.
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Tab. 7: Anzahl Tage mit moderaten whAnzahl Tage mit schweren Symptomen nach jeweilige Symptom, Mittelwerte mit 95 % KiI

Monat 1-2 Monat 3-4 Monat 5-6
Kontrolle Intervention |p-Wert |Kontrolle Interven-tion [p-Wert | Kontrolle |Intervention |p-Wert
Husten
Moderat [ 0,9 (0,7-1,2) |1,2(0,9-1,5) (0276 [1,4(1,1-1,8) |1,5(1,1-1,8) [0,921 |1,0(0,7-1,3)[0,6 (0,4-0,9) |0,095
Schwer | 0,3(0,2-0,5)| 0,4 (0,3-0,60,385 [0,8(0,6-1,1) | 0,7 (0,4-0,9)|0,362 |0,5 (0,2-0,7)[ 0,3 (0,1-0,4) |0,15
Nasensymptoms
Moderat|1,5 (1,2-1,8) |1,4(1,1-1,8) (0,797 |2,1(1,7-2,5) (1,9 (1,5-2,3) |0,461 |1,4(1,1-1,7)[1,0(0,7-1,3) | 0,071
Schwer | 0,6 (0,4-0,8)] 0,6 (0,4-0,8p,941 |1,0(0,7-1,3) | 0,7 (0,4-0,9)(0,077 0,6 (0,3-0,8), 0,4 (0,2-0,5) [0,127
Halssymptome
Moderat 0,9 (0,7-1,1) [0,9 (0,7-1,1) (0,925 |[1,1(0,9-1,4) [1,0(0,7-1,2) |0,366 |0,5(0,3-0,6)0,5 (0,3-0,7) |0,779
Schwer| 0,3 (0,2-0,4) 0,2 (0,1-0,3p,208 (0,4 (0,3-0,6) | 0,3 (0,2-0,4)|{0,175 |0,2(0,1-0,3) 0,1 (0,04-0,1)[ 0,03
Allgemein-
symptome
Moderaf1,2 (0,9-1,4) [1,3(1,0-1,6) (0539 [1,5(1,2-1,8) (1,3(1,1-1,6) |o,501 [0,9(0,6-1,1) 0,6 (0,5-0,8) |0,123
Schwer| 0,5(0,3-0,6) 0,4 (0,3-0,6p,852 |[1,0(1,1-1,6) | 0,6 (0,4-0,8)|0,01 0,7 (0,4-0,9)[ 0,3 (0,2-0,5) | 0,028
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Tab. 7: Fortsetzung Anzahl Tage mit moderaten und Azahl Tage mit schweren Symptomen nach jeweiligeny&ptom, Mittelwerte mit 95 % Ki

Monat 7-8 Monat 3-8
Kontrolle Intervention |p-Wert |Kontrolle Intervention [p-Wert
Husten
Moderat| 0,4 (0,2-0,6) |0,4 (0,2-0,5) |0,697 |2.8(2,3-3,4) |2,5(2,0-2,9) |0,334
Schwer 0,2 (0,05-0,3) 0,1(0,01-0/8),403 |1,5(1,1-1,9)| 1,0(0,7-1,3)]|0,080
Nasensymptoms
Moderat| 0,7 (0,5-0,9) (0,7 (0,5-1,0) (0,753 |4,2(3,6-4,8) [ 3,6 (3,1-4,2) | 0,199
Schwer | 0,3(0,1-0,4) 0,2 (0,1-0,3)0,247 (1,8 (1,4-2,3)| 1,2 (0,9-1,5)|0,025
Halssymptome
Moderat| 0,4 (0,3-0,6) [0,4 (0,2-0,5) |o0,582 | 2,0(1,8-2,4)| 1,9 (1,5-2,2) |0,489
Schwer | 0,2 (0,1-0,4) 0,2 (0,1-0,3)0,574 (0,9 (0,7-1,1) [ 0,6 (0,4-1,8)[ 0,036
Allgemein-
symptome
Moderat |0,5(0,3-0,7) |0,4 (0,3-0,6) |0,513 [2,9(2,4-3,4) |2,4(2,0-2,8) |0,152
Schwer 0,3(0,1-0,4) 0,2(0,1-0,3)0,198 1,9(1,5-2,4)] 1,1(0,8-1,3)(0,001
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3.5.3 Mittlere Schwere von Erkaltungssymptomen adldes Severity Symptom
Scores

Den hochsten Score erhielten von jeweils beidermp@en die Nasensymptome, gefolgt von
Husten und Allgemeinsymptomen, die innerhalb darppen etwa gleichstark beurteilt wur-
den (s. Tab. 8). Da in den Monaten drei und vierhdichste Anzahl an Tagen mit Erkaltungs-
symptomen vorliegt, ist der Score in diesen Mona@nhtchsten. Hier traten also die meis-
ten und starksten Erk&ltungssymptome auf, mit deehten Milderung in den Monaten flnf
und sechs und einem deutlichen Rickgang im Fruljatien Monaten sieben und acht. Ob-
wohl die schwersten Erkaltungssymptome in den Mamadtei und vier auftraten, finden sich
auch hier nur Unterschiede in den Monaten funf sexhs. Die Interventionsgruppe berichte-
te zu diesem Zeitpunkt leichtere Allgemeinsymptamedurchschnittlich 4,6 Punkten vs. 6,7
Punkten (K). Auch tber den gesamten Studienzeitrigtidieser Unterschied feststellbar. Die
Symptom Scores der anderen Symptome sind in denviritionsgruppe zwar geringer als die
der Kontrollgruppe, unterscheiden sich statistiggtoch nicht. Zahlt man die Scores aller
Symptome zusammen, sind die Scores der Intervesgiappe ab Monat drei zwar geringer
als die der Kontrollgruppe, erreichen aber auch keenen signifikanten Unterschied. Nur in

den Monaten funf und sechs liegt der p-Wert im @bemneich zur Signifikanz.

Die Schwere von Erkéltungssymptomen in der ITT RFatmn unterscheidet sich im Grol3en
und Ganzen nicht zwischen den Gruppen (s. Tabn@en Monaten funf und sechs erreicht
die Interventionsgruppe im Durchschnitt einen uneizRunkte kleineren Score bei den All-
gemeinsymptomen als die Kontrollgruppe. Allerdirggsdieser Unterschied mit p = 0,042 nur
knapp signifikant. Uber den gesamten Studienzaitrgesehen liegt dieser Unterschied an

der Grenze zur Signifikanz mit p = 0,067.
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Tab. 8: Severity Symptom Score, Mittelarte mit 95 % Ki

Kontrollgruppe Interventionsgruppe p-Wert

Monate 1-2
Husten 6,6 (5,3-8,0) 7,4 (6,0-8,8) 0,422
Nasensymptome 12,0 (10,2-13,7)  12,3(10,5-14,0) 0,368
Halssymptome 6,1 (5,1-7,0) 5,5 (4,5-6,5) 0,424
Allgemeinsymptome (7,5 (6,3-8,7) 7,2 (6,0-8,4) 0,787
Gesamt 32,1 (27,5-36,7) 32,5(27,9-37,2) 0,897
Monate 3-4
Husten 9,7 (7,9-11,5) 9,6 (7,8-11,4) 0,917
Nasensymptome 15,1 (13,0-17,1) 14,0(11,9-16,1) 0,505
Halssymptome 7,0 (6,0-8,1) 6,3 (5,2-7,4) 0,341
Allgemeinsymptome (9,8 (8,4-11,2) 8,6 (7,2-10,0) 0,241
Gesamt 41,6 (35,9-47,4) 38,7 (33,5-43,8) 0,448
Monate 5-6
Husten 6,7 (5,2-8,2) 4,9 (3,3-6,4) 0,084
Nasensymptome 10,3 (8,5-12,1) 9,1(7,4-10,9) 0,368
Halssymptome 4,4 (3,7-5,2) 3,5(2,8-4,3) 0,108
Allgemeinsymptome (6,7 (5,5-7,9) 4,6 (3,4-5,8) 0,015
Gesamt 28,1 (23,3-32,9) 22,1 (18,1-26,0) 0,056
Monate 7-8
Husten 3,2 (2,2-4,1) 2,8 (1,8-3,8) 0,619
Nasensymptome 5,9 (4,6-7,3) 6,4 (5,0-7,8) 0,616
Halssymptome 3,4 (2,5-4,2) 2,7 (1,9-3,5) 0,274
Allgemeinsymptome | 3,8 (2,9-4,7) 2,7 (1,8-3,7) 0,102
Gesamt 16,2 (12,6-19,8) 14,7 (11,6-17,8) 0,518
Monate 3-8
Husten 19,6 (16,5-22,7) 17,3 (14,2-20,4) 0,296
Nasensymptome 31,3(27,1-35,4) 29,6 (25,4-33,8) 0,580
Halssymptome 14,8 (12,9-16,8) 12,5 (10,6-14,5) 0,098
Allgemeinsymptome | 20,3 (17,8-22,8) 16,0 (13,5-18,5 0,016
0,131

Totaler Symptom Score
(Monate 3-8)

86,0 (76,3-95,7) 75,4 (65,7-85,2)
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Tab. 9: Severity Symptom Score (ITT), Mielwerte mit 95 % Ki

Kontrollgruppe Interventionsgruppe p-Wert
Monate 1-2
Husten 6,9 (5,5-8,4) 7,6 (6,1-9,0) 0,553
Nasensymptome 12,1 (10,4-13,9) 12,4 (10,6-14,2) 0,834
Halssymptome 6,0 (5,1-7,0) 5,6 (4,6-6,6) 0,564
Allgemeinsymptome |7,5 (6,3-8,7) 7,3 (6,1-8,6) 0,894
Gesamt 32,6 (27,9-37,2) 32,9 (28,3-37,8) 0,914
Monate 3-4
Husten 10,3 (8,3-12,3) 10,0 (7,9-12,0) 0,840
Nasensymptome 15,5 (13,3-17,7) 14,4 (12,1-16,5) 0,462
Halssymptome 7,1 (5,9-8,2) 6,5 (5,4-7,7) 0,532
Allgemeinsymptome |9,9 (8,5-11,4) 8,9 (7,5-10,4) 0,342
Gesamt 42,8 (36,6-48,9) 39,8 (34,2-45,7) 0,486
Monate 5-6
Husten 7.2 (5,5-8,9) 5,2(3,5-6,9) 0,102
Nasensymptome 10,7 (8,8-12,6) 9,5(7,5-11,4) 0,374
Halssymptome 4,5 (3,6-5,4) 3,9 (3,0-4,8) 0,337
Allgemeinsymptome | 6,9 (5,5-8,2) 4,9 (3,6-6,2) 0,042
Gesamt 29,2 (24,0-34,5) 23,4 (18,7-28,2) 0,107
Monate 7-8
Husten 3,4 (2,3-4,6) 3,2(2,0-4,3) 0,735
Nasensymptome 6,1 (4,7-7,6) 6,7 (5,3-8,2) 0,570
Halssymptome 3,3 (2,5-4,2) 3,0 (2,1-3,9) 0,568
Allgemeinsymptome | 3,8 (2,9-4,8) 3,0 (2,0-4,0) 0,237
Gesamt 16,7 (13,0-20,5) 15,8 (12,0-19.7) 0,754
Monate 3-8
Husten 20,9 (17,1-24,7) 18,4 (14,5-22,2) 0,361
Nasensymptome 32,3 (27,7-36,9) 30,6 (26,0-35,2) 0,598
Halssymptome 14,9 (12,6-17,2) 13,4 (11,1-15,7) 0,363
Allgemeinsymptome
20,6 (17,8-23,4) 16,9 (14,0-19,7) 0,067
Totaler Symptom Score 88,7 (77,1-100,4) 79,2 (67,5-90,9) 0,258

(Monate 3-8)
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3.5.4 gesundheitsbezogene Lebensqualitat

Zur Baseline unterschied sich die gesundheitsbemogebensqualitat der Teilnehmer der
Kontrollgruppe nicht von der der Teilnehmer deremmentionsgruppe. Im Monat vier, zum

Zeitpunkt der haufigsten Erk&ltungstage, sank dmpdrliche und psychische gesundheitsbe-
zogene Lebensqualitat ab, um in den folgenden Monaieder langsam zu steigen und am
Ende im Frihjahr die Anfangswerte zu UbersteigenMonat drei und vier ging es den Teil-

nehmern der Kontrollgruppe koérperlich leicht schier als den Teilnehmern der Interventi-

onsgruppe, uber den gesamten Studienzeitraum ohiteden sich die Gruppen in ihrer ge-

sundheitsbezogenen Lebensqualitat jedoch nicht.

Die ITT Population bestétigt diese Ergebnisse.

Tab. 10: Mittlere gesundheitsbezogene Lebensqualitdn Punkten nach SF-12, Mittelwerte mit 95 % Ki

Kontrollgrupppe | Interventionsgruppe | p-Wert

Monat 2
Kérperlich | 51,0 (50,2-51,9) | 50,8 (50,0-51,7) 0.697
Psychisch| 51,9 (51,0-52,8) | 52,5 (51,6-53,4) 0361

Monat 4
Kérperlich | 48,9 (47,9-49,9) | 50,3 (49,3-51,2) 0,046
Psychisch 51,8 (50,9-52,8) | 52,3 (51,3-53,3) 0,534

Monat 6
Korperlich | 50,9 (50,0-51,8) | 51,9 (51,1-52,7) 0,104
Psychisch| 51,8 (50,8-52,8) | 52,8 (51,9-53,6) o8t

Monat 8
Kérperlich | 51,5 (50,7-52,4) | 51,9 (51,1-52,6) 0,566
Psychisch| 53,1 (52,2-53,9) | 53,7 (52,8-54,5) 0313

3.5.5 Mittlere Anzahl arbeitsunfahiger Tage (Tab)

In den ersten zwei Monaten unterschieden sich dideln Gruppen nicht hinsichtlich der
mittleren Anzahl an Tagen, an denen die Teilnehwegen Erkaltungssymptomen nicht ar-
beiten konnten. In den Monaten drei und vier watiEnTeilnehmer der Kontrollgruppe 1,6
Tage arbeitsunfahig und die der Interventionsgrupfe In den Monaten finf und sechs wa-
ren die Teilnehmer der Interventionsgruppe durchiitich 0,4 Tage weniger arbeitsunfahig

als die Teilnehmer, die Placebo zu sich nahmentimjahr glichen sich die Werte wieder
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an. Uber den gesamten Studienzeitraum waren dieehener der Interventionsgruppe im
Durchschnitt 0,8 Tage mehr arbeitsfahig als didn&aimer der Kontrollgruppe. Keiner der

genannten Unterschiede war jedoch statistischfgignt.

Oben genannte Ergebnisse gelten in gleicher Warsdié ITT Population.

Tab. 11: Anzahl arbeitsunféahiger Tage, Mittelwert mit 95 % Ki

Kontrollgruppe | Interventionsgruppe | p-Wert
Monate 1-2 | 0,8 (0,6-1,1) 0,8 (0,5-1,1) 0,733
Monate 3-4 | 1,6 (1,2-2,1) 1,3(0,9-1,8) 0,392
Monate 5-6 | 1,2 (0,7-1,7) 0,8 (0,3-1,2) 0,198
Monate 7-8 | 0,5 (0,3-0,8) 0,4 (0,2-0,6) 0,504
Monate 3-8 | 3,3 (2,5-4,1) 2,5(1,7-3,3) 0,155

3.5.6 Mittlere Anzahl an Tagen mit Medikamenteneinnahme

Bei der Medikamenteneinnahme verhalt es sich dnmlie bei den Tagen, an denen die Teil-
nehmer arbeitsunfahig waren. Zu Beginn der Stutkeclien sich die Anzahl der Tage, an
denen die Teilnehmer Medikamente gegen Erkaltumgssyme einnahmen. In den Monaten
funf und sechs jedoch betrug der Unterschied OgeTand Uber den gesamten Studienzeit-
raum 1,5 Tage. Beide Ergebnisse sind grenzwertig Bmapp signifikant (s. Tab. 12). Die
Teilnehmer der Interventionsgruppe nahmen also emger Tagen Medikamente gegen Er-

kaltungssymptome zu sich als die Teilnehmer dernttdgruppe.

In der ITT Population bestand zu keinem Zeitpugikt signifikanter Unterschied in der An-
zahl an Tagen mit Medikamenteneinnahme zwischesrvahtions- und Kontrollgruppe (s.
Tab. 13). Uber den ganzen Studienzeitraum gesetadmen die Teilnehmer der Interventi-
onsgruppe durchschnittlich an 1,8 Tagen wenigerikéedente zu sich. Dieses Ergebnis ist

grenzwertig signifikant.

41



Tab. 12: Anzahl an Tagen mit Medikamenteneinnnahmelittelwerte mit 95 % Ki

Kontrollgruppe | Interventionsgruppe | p-Wert
Monate 1-2 | 2,9 (2,3-3,4) 2,6 (2,0-3,1) 0,476
Monate 3-4 | 3,7 (3,0-4,3) 2,9 (2,3-3,6) 0,106
Monate 5-6 | 2,3 (1,7-2,8) 1,6 (1,1-2,2) 0,093
Monate 7-8 | 1,3 (0,9-1,6) 1,1(0,7-1,4) 0,470
Monate 3-8 | 7,2 (6,2-8,3) 5,7 (4,6-6,7) 0,040

Tab. 13: Mittlere Anzahl Tage mit Medikamenteneinrahme (ITT), Mittelwerte mit 95 % Ki

Kontrollgruppe | Interventionsgruppe p-Wert
Monat1-2 | 2,9 (2,3-3,4) 2,6 (2,0-3,1) 0,465
Monat3-4 | 3,9 (3,2-4,6) 3,1(24-3,98) 0.128
Monat5-6 | 2,5 (1,9-3,1) 1,8(1,1-2,4) 0.128
Monat 7-8 | 1,5 (1,0-2,0) 1,1 (0,6-1,6) 0,255
Monat3-8 | 7,8 (6,4-9,3) 6,0 (4,5-7,4) 0,069

3.5.7 Mittlere Anzahl an Tagen mit mindestens moderatgm@omen,
aufgeschlisselt nach Subgruppen

Um festzustellen, ob eventuelle Unterschiede iredbrieinzelner Subpopulationen bestehen,
wurde zusatzlich die durchschnittliche Anzahl argdra mit mindestens moderaten Erkal-
tungssymptomen innerhalb von ausgewahlten Subgruppalysiert (s. Tab. 14). Man kann
der Tabelle entnehmen, dass ein deutlicher Unteedadwischen Mannern und Frauen exis-
tiert. Die Frauen der Interventionsgruppe berigrtanit durchschnittlich 7,7 Tagen deutlich
weniger moderate oder schwere Erkaltungssymptomeial Frauen der Kontrollgruppe mit
10,3 Tagen. Das entspricht einem Unterschied v6ériTagen, der statistisch hochsignifikant
ist. Dagegen berichteten die Manner der Intervestiouppe im Durchschnitt zwei Erkal-
tungstage mehr als die Manner der Kontrollgruppgnifikante Unterschiede ergaben sich
weiterhin bei Teilnehmern mit einem BMI unter 2%iliehmern mit gelegentlichem Alko-
holkonsum, Teilnehmern, die unter einer StundeWaxhe korperlich aktiv waren, einmal
pro Monat in die Sauna gingen, oder eine deutl\¢ébdesserung ihrer Erkaltungssymptoma-
tik vor Studienbeginn erwarteten. Grenzwertige hsdkiede bestanden zwischen Kontroll-
und Interventionsgruppe bei den Rauchern und dénehenern unter 32 Jahren. Die Sub-

gruppen der Teilnehmer mit BMI unter 25 und derfi@hmer, die gelegentlich Alkohol zu
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sich nahmen, beinhalteten jeweils die grol3e Mehdwi Studienteilnehmer (s. Tab 1.). Be-
merkenswert ist jedoch die Subgruppe der Teilnehdiernur eine Stunde pro Woche aktiv
waren, obwohl nur 21 % der Teilnehmer der Kontroligpe und 19 % der Teilnehmer der
Interventionsgruppe dieser Subgruppe angehorteriaes der grol3te Unterschied, namlich
von 4,3 Tagen zwischen beiden Gruppen, zu verzerchimnerhalb der Interventionsgruppe
berichtete die Subgruppe mit geringer korperlichktivitat (< 1h/Tag) Uber die wenigsten

Tage mit Erkaltungssymptomen. Innerhalb der Intetie@sgruppe herrscht ein deutlicheres
Gefélle in der Anzahl der Erkaltungstage abhangig wrer korperlichen Aktivitat im Ver-

gleich zur Kontrollgruppe, in der sich die Mittelte glichen. Es besteht kein Unterschied in
der Anzahl an Tagen mit mindestens moderaten Erkgdisymptomen zwischen der Inter-
ventions- und Kontrollgruppe in Abhangigkeit vorr diufigkeit des Obst- und Gemisever-
zehrs. D.h. Teilnehmer, die neben dem Praparatvenig Gemuse und/ oder Obst zu sich
nahmen, waren im Durchschnitt genauso oft von Hrkgssymptomen betroffen, wie die
Teilnehmer der Kontrollgruppe. Nur in der Subgrupge taglich Gemuise zu sich nahm,
zeigt sich ein Trend zu weniger Tagen mit mindestederaten Erkaltungssymptomen in der

Interventionsgruppe.

In der ITT Population bleibt der deutliche Untengchbei Teilnehmern mit BMI unter 25,
sowie zwischen Kontroll- und Interventionsgruppedmgich der korperlichen Aktivitéat be-
stehen. Zwischen den Frauen der Interventions-Komtrollgruppe besteht zwar weiterhin
ein Unterschied von 2,6 Tagen, allerdings ist diésgerschied durch die vergro3erte Streu-
breite nur noch knapp signifikant mit p = 0,049e Baucher der Interventionsgruppe berich-
ten unter Berticksichtigung der beiden zusatzlicheimehmer der ITT Population mit durch-
schnittlich 6,8 Tagen lber 4,4 Tage weniger alskaiatrollgruppe (p = 0,036). Ebenso na-
hert sich der p-Wert in der Subgruppe der taglicBemisekonsumenten mit p = 0,052 der
Signifikanz, was auf einer gréf3ere Streubreitean Kontrollgruppe der ITT Population zu-
rickgent.
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Tab. 14: Mittlere Anzahl an Tagen mit mindestens mderaten Symptomen nach Subgruppen, Mittelwerte

mit 95 % K
Kontrollgruppe | Interventionsgruppe | p-Wert

Geschlecht

Manner 5,4 (3,2-7,7) 7.4 (5,5-9,3) 0,181

Frauen 10,3 (9,0-11,6) | 7,7 (6,4-9,0) 0,006
Altersklassen

1. Quartil £ 32 Jahre) 11,4 (9,2-13,5) | 8,4 (5,9-10,9) 0,075

2. Quartil (33 - 41 Jahre) | 8,8 (6,7-11,0) | 7,5 (5,4-9,7) 0,408

3. Quartil (42 - 47 Jahre) | 7,1 (5,3-8,9) 6,5 (4,7-8,3) 0,626

4. Quartil & 48 Jahre) 10,4 (7,5-13,4) | 8,1 (5,5-10,8) 0,258
BMI Klassen

BMI < 25 10,3 (8,9-11,8) | 7,5 (6,0-9,1) 0,010

25<BMI < 30 7.8 (5,7-9,9) 8,2 (6,3-10,1) 0,796

BMI >30 7,7 (4,3-11,1) |6,9(3,7-10,1) 0,736
Rauchen

Nichtraucher 10,2 (8,2-12,2) | 8,0 (5,8-10,2) 0,151

ehemaliger Raucher 8,4 (6,6-10,3) |8,0(6,4-9,7) 0,752

Raucher 9,8 (7,7-11,9) | 6,8 (4,7-9,0) 0,051
Alkoholkonsum

Nie 6,2 (3,5-8,8) 8,2 (5,6-10,7) 0.286

Gelegentlich 9,7(8,4-11,1) |7,6(6,2-8,9) 0,027

RegelmaRig 11,8 (8,6-15,1) | 7,4 (3,6-11,2) 0,080
Obstkonsum

< 1 x/Woche 10,7 (7,3-14,1) | 9,0 (5,6-12,5) 0,494

2-3 x/Woche 9,3(7,0-11,6) |6,8(4,4-9,3) 0,148

4-6 x/Woche 9,8 (7,4-12,2) |8,1(5,6-10,5) 0,310

Taglich 9,2 (7,4-11,0) | 7.5 (5,8-9.2) 0181
Gemiusekonsum

<1 x/Woche 7,9 (3,7-12,0) |6,1(1,6-10,6) 0,258

2-3 x/Woche 9,6 (7,8-11,3) |7,3(5,6-9,1) 0,079

4-6 x/Woche 9,4 (7,1-11,7) |9,0(6,8-11,2) 0,782

Taglich 10,0 (7,7-12,3) | 7,1 (4,7-9,4) 0.082
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Kontrollgruppe | Interventionsgruppe | p-Wert

Korperliche Aktivitat

<1 h/Woche 9,7 (7,5-11,9) |5,5(3,3-7,8) 0,010

>1 bis < 2,5 h/Woche 9,2 (7,2-11,3) |7,9(5,7-10,1) 0,375

>2,5 h/Woche 9,6 (7,9-11,3) |8,4 (6,7-10,0) 0,305
Saunabesuche

Nie 9,5(8,1-10,8) | 7,5(6,1-8,8) 0,080

1 x /Monat 9,9 (7,3-12,5) |6,6 (3,5-9,6) 0,040

2-3 x /Monat 7,9(3,7-12,1) |10,5(7,2-13,8) 0,322

wachentlich 9,1(3,0-15,2) | 10,2 (5,1-15,3) 0.774
Erwartung

keine Verbesserung 5,9 (2,6-9,3) 6,2 (3,5-8,8) 0,916

geringe Verbesserung 9,4 (7,8-11,0) |8,0(6,4-9,6) 0,227

deutliche Verbesserung | 10,4 (8,5-12,2) | 7,5 (5,6-9,4) 0,034

3.6 Analyse nach Geschlecht

Es gibt eine signifikante Interaktion von Geschteehd Intervention. Frauen, die das Obst-
und Gemusepréparat zu sich nahmen, litten im Dalchig 3,6 Tage weniger an mindestens
moderaten Erkéaltungssymptomen, als die Frauen detr&ligruppe. Die Manner der Inter-
ventionsgruppe dagegen berichten von Monat eingbam z.T. signifikant mehr Tage mit

mindestens moderaten Erkaltungssymptomen als dien&tader Kontrollgruppe (s. Tab 14

und 15).

Insgesamt litten die Manner der Interventionsgrugpenehr Tagen an Erkéltungssymptomen

als die Manner der Kontrollgruppe. Bei den Frauab gs einen Trend zu weniger Tagen mit

Erkaltungssymptomen in der Interventionsgruppd éb.15).
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Tab. 15: Mittlere Anzahl an Tagen mit mindesten moeraten Erkaltungssymptomen nach Geschlecht,

Mittelwerte mit 95 % KI

Kontrollgruppe | Interventionsgruppe | p-Wert

Monat 1-2

Frauen | 3,5 (2,9-42) |3,1(2,4-3,7) 0,323

Manner| 2,2 (0,7-3,6) | 4,4 (3,1-5,6) 0024
Monat 3-4

Frauen | 5,1 (4,3-5,9) | 4,0 (3,2-4,8) 0,051

Manner| 2,7 (1,2-4,2) | 4,2 (2,9-5,5) 0138
Monat 5-6

Frauen | 3,5 (2,8-4,2) | 2,2 (1,5-2,9) 0.010

Manner| 1,6 (0,6-2,6) | 1,9 (1,1-2,8) 061
Monat 7-8

Frauen | 1,6 (1,2-2,1) | 1,5 (1,0-1,9) 0.611

Manner| 1,2 (0,4-2,0) 1,3 (0,6-2,0) 0764

Tab. 16 Mittlere Anzahl Tage mit Erkaltungssymptonen nach Geschlecht, Mittelwerte mit 95 % Ki

Kontrollgruppe | Interventionsgruppe | p-Wert
Monat 1-2
Frauen | 12.4 (10.9-14.0) 11.9 (10.3-13.5) 0.662
Ménner| 8.7 (5.1-12.3) | 14.9 (11.817.9) | -
Monat 3-4
Frauen | 14.6 (12.8-16.3)| 13.1 (11.3-14.9) 0.249
Manner| 9.6 (5.7-13.5) | 15.1 (11.8-18.4) 0034
Monat 5-6
Frauen | 10.8 (9.2-12.4) | 8.4 (6.7-10.1) 0.045
Ménner| 7.0 (3.3-10.7) | 12.1 (9.0-15.3) 0040
Monat 7-8
Frauen | 7.3 (5.9-8.7) | 5.9 (4.4-7.4) 0.170
Ménner| 3.9 (1.0-6.8) | 8.7 (6.2-11.2) 0016
Monat 3-8
Frauen | 32.7 (28.8-36.6)| 27.5 (23.4-31.5) 0.068
Manner| 20.5 (11.4-29.6)| 35.9 (28.2-43.6) 0.012
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Uber den gesamten Studienzeitraum gesehen liteerFdiuen der Interventionsgruppe an
weniger Tagen an moderaten Symptomen und an wehagan an schweren Symptomen als
die Kontrollgruppe (moderate: 6,5 Tage (K) vs. Bdge (I) (p = 0,019), schwere 3,8 Tage
(K) vs. 2,6 Tage (I), p = 0,015). Die Manner galgenerell weniger Tage mit moderaten oder
schweren Erkéltungssymptomen an, als die Frauemschen Kontroll- und Interventions-
gruppe der Manner gab es jedoch keinen Unterschied.

Insgesamt litten die Frauen der Interventionsgrupger weniger schweren Erkaltungssymp-
tomen als die Frauen der Kontrollgruppe (TotalemBtypm Score: 74,0 Punkte (I) vs. 92,8
Punkte (K), p = 0,02), wahrend die Ma&nner der \gationsgruppe unter schwereren Erkal-
tungssymptomen litten (Totaler Symptom Score: §0akte (1) vs. 51,2 Punkte (K), p =

0,035).

Die Compliance unterschied sich weder bei den Franoeh bei den Mannern zwischen In-
terventions- und Kontrollgruppe. Obwohl die Fraum Interventionsgruppe weniger starke
Erkaltungssymptome angaben, nahmen sie nicht wekigdikamente ein oder waren weni-
ger arbeitsunfahig als die Frauen der Kontrollgeuppwar zeigte sich Gber den gesamten
Studienzeitraum ein Trend zu geringerer Medikameitsmahme (1,6 Tage weniger, p =
0,067) und geringerer Arbeitsunfahigkeit (1,3 Tagmiger, p = 0,072), jedoch war der Un-

terschied nicht signifikant.

4. Diskussion

Teilnehmer, die das Obst- und Gemusekonzentraichunehmen, erkrankten weniger haufig
an schweren Erkaltungssymptomen als Teilnehmerddge Placebopraparat konsumierten.
Die Gesamtanzahl an Tagen mit Erkaltungssymptonmeerschied sich jedoch nicht. Auch

ein (nicht signifikant) niedrigerer Severity Symptdcore in der Interventionsgruppe weist
darauf hin, dass diese Teilnehmer zwar nicht weniga Erkéaltungssymptomen betroffen

waren, aber die Einnahme des Obst- und Gemusekiateanfiihrte zu einer weniger schwe-
ren Erkaltungserkrankung. Dies wird auch durch gerngere Einnahme von Medikamenten
gegen Erkaltungssymptome in der Interventionsgrupyerstiitzt. Ebenso berichteten voran-
gegangene Studien (63, 64) mit demselben Prapamatgieich hohe Anzahl an Erkrankun-

gen, aber einen leichteren Verlauf, d.h. wenigen@pme oder arbeitsunfahige Tage.

a7



Lamprecht et. al. (64) bemerkten, dass auf die G#seit positive Effekte des Obst- und
Gemusepraparates sich acht Wochen nach Studiembdgutlicher auspréagten. Aus diesem
Grund berucksichtigten wir ebenfalls eine achtwgehAnlaufphase. Obwohl die meisten
Erkaltungssymptome in den Monaten drei und vietratén, sind die grof3ten Unterschiede
erst in den Monaten finf und sechs zu beobachtemola die Inzidenz an Erkaltungssymp-
tomen zu diesem Zeitpunkt bereits abnahm. Diestwlaiguf hin, dass eine langere Aufbau-
phase als acht Wochen bendétigt sein kénnte, beamdbst- und Gemiisepraparat seine volle
Wirkung entfaltet. Um die beobachteten Effekte gemauntersuchen zu kénnen, ware eine
Studie Uber einen langeren Beobachtungszeitraumsatsivoll. In den Monaten sieben und
acht war die Inzidenz von Erk&ltungssymptomen isage so niedrig, dass Unterschiede

nicht festgestellt werden konnten.

Obwohl sich in einigen Untergruppen eine signifleaReduktion von Erkaltungssymptomta-
gen zeigte, gibt es keinen eindeutigen Trend, dasgesinderer oder ungesunderer Lebens-
stil mit einer grol3eren Effektivitdt des Obst- uBeémusepraparates assoziiert sein kénnte.
Z.B. wiesen Raucher und Teilnehmer mit geringep&dicher Aktivitat (< 1h/ Woche), aber
auch junge Teilnehmer und Teilnehmer mit normaldvi Bignifikante oder fast signifikante
Unterschiede zwischen den Gruppen in der Anzahlfagen mit mindestens moderaten Er-
kaltungssymptomen auf. Demnach lassen sich kein&rkten Aussagen zu der Effektivitat
des Obst- und Gemusepraparates in der Vermindestingerer Erkaltungssymptome beziig-

lich eines bestimmten Lebensstils oder Untergrugremeilnehmern machen.

Ferner war die Hohe des Obst- und Gemusekonsurhs assoziiert mit einer signifikanten
Reduktion von Tagen mit Erkéltungssymptomen. Obwadnfon auszugehen ist, dass die
Mehrheit der Teilnehmer die DGE Richtlinien zum ©hshd Gemuseverzehr unterschritt,
profitierten die Teilnehmer mit niedrigem Obst- hioder Gemusekonsum nicht starker von
der Einnahme des Obst- und Gemusekonzentrateséfeimer, die ohnehin viel Obst und
Gemiuse alRen. Da wahrend der Studie nicht die Men@gamm pro Tag bestimmt wurde,
die die Teilnehmer an Obst und Gemuse zu sich nalume auch in dem Obst- und Gemuse-
praparat laut Hersteller variierende Mengen dezaditen Bestandteile enthalten sind, kdnnen
wir nicht genau sagen, wie viele der Teilnehmer ldé&rventionsgruppe wahrend der Stu-
diendauer die DGE Empfehlungen eingehalten hateGetir davon aus, dass die Teilneh-

mer, die taglich Obst- und Gemise konsumiertenDéi& Empfehlungen einhielten, unter-
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schreiten beim Obstkonsum immer noch 52 % allediStueilnehmer und beim Gemusekon-
sum 72 % der Studienteilnehmer die DGE EmpfehlunBéss entspricht in etwa den Zahlen

der Nationalen Verzehrsstudie (58).

Chronische Atemwegserkrankungen oder Allergiengablgen von Nahrungsmittelallergien,
waren kein Ausschlusskriterium. Dies kbnnte dazigdieagen haben, dass gerade in den
Monaten des Frihjahrs Allergiesymptome, die alsrgische Rhinitis und/ oder als Asthma
Erkaltungssymptomen ahneln kénnen, von den Teileehrm ihren Tageblchern berichtet
wurden und somit zu einer falsch hohen Anzahl agefanit Erk&ltungssymptomen fuhrten.
Dies konnte auch bei den beiden Teilnehmern eirlle gespielt haben, die eine extrem hohe
Anzahl an Tagen mit Symptomen angaben. Wie in ardeastellt, beeinflussten diese beiden
Teilnehmer zumindest die primare Zielgrol3e mal3gkeplobwohl ein Teilnehmer aus der
Interventionsgruppe und ein Teilnehmer aus der Kdigtuppe stammte und beide Uber eine
ahnlich hohe Anzahl an Tagen mit Erkaltungssymptotmerichteten (138 in | vs. 135 in K).
Da eine Erkaltung im Durchschnitt sieben bis zelagelandauert und ein Erwachsener im
Durchschnitt zwei bis vier Erkaltungen im Jahr lgeben sich im Durchschnitt eine maxi-
male Anzahl von 40 Tagen mit Erk&ltungssymptomem Brwachsener und Jahr. Deshalb
gehen wir davon aus, dass diese beiden Teilnehuadr @ber andere als reine Erkaltungs-
symptome berichteten. Da diese im Nachhinein niokhr voneinander zu differenzieren

waren, schlossen wir die beiden Teilnehmer aupderdren Analyse aus.

Es kann sein, dass andere Teilnehmer, die allérgiS&ymptome als Erkaltungssymptome
berichteten, das Ergebnis weiter verzerren. Waitamuss man sich bewusst sein, dass alle
abgefragten Parameter subjektive Grof3en sind unding allein auf die von den Teilneh-
mern gemachten Angaben verlie3en. Erkaltungssyngtammrden also nicht objektiviert.
Besonders die Einschatzung der Schwere eines Sympsbd vermutlich grof3en individuellen
Unterschieden unterworfen und lasst sich demertbprel schwer verallgemeinern und auf
eine gesamte Population abbilden. Aul3erdem ist digtErkaltung an sich, wie erlautert,
eine individuell in hohem Mal3e unterschiedlich aafénde Erkrankung. Einerseits hangt der
Verlauf von der Konstitution des Individuums abnpvidmweltfaktoren, aber auch, welcher
der zahlreichen Erreger die akute Erkrankung hgemifen hat. Dennoch sollten oben ge-
nannte Faktoren durch die Randomisierung gleichgnaGi beide Gruppen verteilt gewesen

sein.
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Sie erklaren aber die hohen Streubreiten an Erkwaggtagen, die in beiden Gruppen existie-

ren.

Obwonhl wir eine signifikant niedrigere Anzahl vdtemn an schweren Erkéltungssymptomen
feststellten (s. 3.5.1), spiegelt sich dieses Marlganicht in den Severity Symptom Scores
wider. Dies liegt daran, dass der Severity Symp&woare eine Summe sowohl aus der Hau-
figkeit als auch der Schwere eines Symptoms istgtLalso ein Symptom, wie z.B. die Na-
sensymptome, haufig, aber in geringer Auspragung esoht sich der Severity Symptom
Score ebenso wie in dem Fall, wenn ein Symptom gegroft auftritt, daflir aber in schwere-
rer Auspragung (3.5.3). Da sich die Anzahl derliio Symptome statistisch nicht zwischen
den Gruppen unterscheidet, wird bei einer Aufsumumig aller Symptomstérken eines
Symptoms der beobachtete Effekt in der relativ gmoBnzahl leichter Symptome insignifi-
kant. Gleiches kann man beztglich der schweren Itbrgssymptome beobachten. Ver-
gleicht man die Anzahl an Tagen mit moderaten wiveren Symptomen fiir jedes Erkal-
tungssymptom einzeln, ergeben sich zwar Untersehiedden Durchschnittswerten beider
Gruppen, diese sind statistisch aber nicht rele\@minmiert man aber alle vorhandenen Tage
mit schweren Symptomen auf, wird dieser Untersclsidistisch signifikant (vgl. Tab. 3,
Tab. 5 und Tab. 7). Man erkennt also, dass sicakEdfje nach dem Grad der Aufsummie-
rung von Tagen ergeben, was darauf hinweist, deas®ebbachtete Effekt relativ klein ist.
Hinzuzuflgen ist aber, dass alle Teilnehmer salt@er schweren Erkaltungssymptomen lit-
ten, wie man an den kleinen Durchschnittswerterrsédann, die sich bei den schweren Er-
kaltungssymptomen im Bereich von unter einem Tagelgen. Bei einem seltenen Ereignis
ist es schwerer, einen eventuell vorhandenen EffekSignifikanz nachzuweisen. Deswegen
kann es sein, dass erst bei der Aufsummierung endladurch relativen Haufung schwerer
Symptome Effekte sichtbar werden. Bezuglich degé&theinsymptome scheinen die Teil-
nehmer, die das Obst- und Gemisepraparat zu slomem jedoch wahrend der hochsten
Inzidenz von Erkaltungssymptomen durchgehend wersigawer betroffen gewesen zu sein,
als die Teilnehmer der Kontrollgruppe, sodass marod ausgehen kann, dass das Praparat
auf allgemeine Erkéaltungssymptome eine Wirkung zdigne Studie Uber einen langeren
Zeitraum und somit einem haufigeren Auftreten vokdEungssymptomen konnte hier klare-
re Ergebnisse bringen.

Wir befragten die Teilnehmer am Ende der Studiehrer Vermutung, welcher Gruppe sie

sich zugeordnet glaubten. Da die Frage nur zwewArimdglichkeiten (Kontroll- oder Inter-
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ventionsgruppe) enthielt, betrug die Wahrscheikkty auch bei Nichtwissen die richtige
Gruppe anzukreuzen, 50 %. 61 % der Teilnehmermterdentionsgruppe beantworteten die
Frage nach ihrer Gruppenzugehoérigkeit korrekt. Dardisst sich nicht schlussfolgern, wie
viele Teilnehmer im Endeffekt entblindet waren odee viele Teilnehmer korrekt rieten,
sondern es stellt nur einen groben Richtwert ddéir dass die Verblindung einigermal3en
erfolgreich war, da es die Ratewahrscheinlichkeit 80 % in geringem Mal3e Ubersteigt. Ein
Grund fir eine eventuelle Entblindung einiger Teliimer kdnnte sein, dass das in den Kap-
seln des Obst- und Gemiusepraparates enthaltenerRith farblich von dem Zellulosege-

misch der Placebokapseln unterschied.

Die Compliance war zwar sowohl in der Placebogrugigeauch in der Interventionsgruppe
durchgehend sehr hoch. Allerdings wurden in diesee@hnung der Compliance nur die zu-

rickgebrachten Kapseln einberechnet. Offen blelotdie Teilnehmer diese auch einnahmen.

Die Teilnehmer waren alle Mitarbeiter im Gesundheésen, da diese Menschen durch ihre
Tatigkeit einem gro3en Keimspektrum ausgesetztsimtes fir sie einfacher war, das Studi-
enblro alle zwei Monate aufzusuchen. Allerdingsetstheidet sich diese Population wahr-
scheinlich von der Durchschnittsbevélkerung in mreozio6konomischen Status und ihrer
Lebensqualitat, aber eventuell auch im Konsum vadikbmenten, da medizinisches Perso-
nal leichteren Zugang zu Medikamenten und vielleeich eine grol3ere Bereitschaft zum

Konsum von Medikamenten durch den taglichen Umgaitghnen zeigt.

Die Rekrutierung von medizinischem Personal hatite Folge, dass die Geschlechter sehr
ungleich verteilt waren, mit einer deutlichen Medittan Frauen. Die Mehrheit der Teilneh-
mer stammte aus der Berufsgruppe des Pflegepessondldieser Beruf wird in Deutschland

uberwiegend von Frauen ausgeubt.

Die Frauen der Interventionsgruppe berichteten &lagrifikant weniger Tage mit mindestens
moderaten Erkaltungssymptomen als die Frauen detréltgruppe. Die Manner der Inter-
ventionsgruppe dagegen waren von Anfang an kréalsedie Manner der Kontrollgruppe.
Die Compliance der Manner zwischen Kontroll- unteimentionsgruppe unterschieden sich
nicht. Unsere Ergebnisse bezlglich der Manner isikahsistent mit denen von Lamprecht et

al. (64), die ihre Studie ausschliel3lich an Manrdrrchfuhrten und einen Trend zu weniger

51



Erkaltungstagen fanden. Allerdings waren diese Méanreil einer polizeilichen Spezialein-
heit und somit von den Lebensumstanden, den socazmmikischen Verhaltnissen und der

korperlichen Fitness wahrscheinlich verschiedenrmerer Mannerpopulation.

Wir konnten zwar feststellen, dass Teilnehmer, dis Obst- und Gemusepraparat einnah-
men, an weniger starken Erkaltungssymptomen erkeanéls Teilnehmer, die Placebo zu

sich nahmen. Dennoch sind die Ergebnisse, v.a.lebhgnsstil und Gesundheitsverhalten

betrifft, heterogen. Auch veréandern sich Signifikan je nach dem Grad der Aufsummierung
von Symptomtagen. Es ist also schwer einzuschatzerefern und in welchem Ausmal} das

Obst- und Gemisepraparat einen Einfluss auf Em@dsymptome hat. Dementsprechend
misste in folgenden Studien nicht nur die FallzengréRert und Einnahmedauer verlangert
werden, sondern auch besonderes Augenmald auf densemstande und Geschlechtsunter-
schiede gerichtet werden. Dies wirde es erméglictienDauer von Effekten des Obst- und

Gemiisepraparates sowie die Ubertragbarkeit aufrartedienpopulationen genauer festzu-
legen.
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5. Zusammenfassung

Die Erkaltung ist zwar eine generell mild verlaudenakute Infektion der oberen Atemwege,
verursacht aber hohe Kosten durch ihre hohe Inzidexgen vieler Fehltage am Arbeitsplatz,
haufigen Arztbesuchen und Kauf von Medikamenter, die Symptome allenfalls lindern
konnen. Eine kausale Therapie existiert nicht unchgraventive Mittel sowohl der Schul-
medizin als auch der alternativen Medizin sindhrer Wirkung umstritten. In den letzten
Jahren wird immer mehr das Zusammenspiel von sékandPflanzenstoffen in Obst und
Gemdse in ihrer gesundheitsférdernden Wirkung sotdrt und diskutiert. Es gibt Hinweise,
dass einige dieser Stoffe Einfluss auf das Immueay$iaben. Gemessen an den Empfehlun-
gen der Deutschen Gesellschaft fur Erndhrung issteutsche Bevdlkerung allerdings viel
zu wenig Obst und Gemuse. Einen Ausgleich konnekurgdare Pflanzenstoffe in hohen
Konzentrationen in Trockenpraparaten aus Obst wSe bieten. In der Tat konnten Stu-
dien zu einem bestimmten Préparat (Jfic&SA International, Memphis, Tennessee) zei-
gen, dass Plasmakonzentrationen antioxidativer &aukd immunologischer Marker durch
dieses Praparat beeinflusst werden. Es wurde sagdirend zu weniger und kirzer dauern-

den Erkaltungskrankheiten beschrieben.

An einer grol3en Studienpopulation wurde untersuhtlie Einnahme dieses Praparates aus
konzentriertem Obst- und Gemiusesaft die Inziderdz Sthwere von Erkaltungssymptomen
verringert. In dieser doppel-blinden, placebo-koltigrten und randomisierten Studie ver-
merkten die Teilnehmer Uber einen Zeitraum von &draten mittels Tagebuch das Auftre-
ten und die Schwere von Erkéaltungssymptomen. Zlidatwurden epidemiologische Para-

meter zum Gesundheitsverhalten und zur gesundbedgkenen Lebensqualitat erhoben.
Teilnehmer, die das Obst- und Gemusepraparat eme@herkrankten weniger haufig an
schweren Erkaltungssymptomen und nahmen wenigerkisiaénte zu sich. Die Gesamt-

anzahl an Tagen mit Erkaltungssymptomen unterscigddjedoch nicht.

Inwieweit die gefundenen Ergebnisse sich bei lasiifler Einnahme verdndern oder auf an-

dere Populationen Ubertragbar sind, sollte in weit&tudien untersucht werden.
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7. Anhang
7.1 Erkaltungstagebuch

Taglich wahrend der Studiendauer auszufillen:

Keine

schwerden

Be

Leichte

schwerden

Be-

MaRige

schwerden

Be-

Starke

Beschwerden

Husten

Nase

(lauft, verstopft, Niesen)

Hals
(Halsschmerzen, Schluck-

beschwerden)

Allgemeine  Erkaltungsbe-

schwerden
Glieder-

schmerzen, Mattigkeit, Fieber)

(z.B.Kopfschmerzen,

Wie sehr haben lhre Erkal-
tungssymptome lhren ge-
wohnten Tagesablauf (Arbeit,

Freizeit usw.) beeintrachtigt?

Gar nicht

Leicht

MaRig

Stark

Wenn Sie Medikamente gegen Erkaltungsbeschwerdge@ommen haben, bitte geben Sie

sie hier an:

Name des Medikaments:

Anzahl (Tabletten/Beutel 0.4.):
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7.2 Epidemiologischer Fragebogen zur Baseline

A. Allgemeine Angaben ID

1. Alter? _

2. Geschlecht? Weiblich O Mannlich O
3. KérpergroRe? ____cm

4. Korpergewicht? kg

5. Arbeitsbereich

Wenn Anderes bitte hier
eintragen:

Arztlicher Bereich
(@)
Pflege

0]
Anderes
(@]

6. Haben Sie friher geraucht ode
rauchen Sie zurzeit?

Noch nie geraucht
@)

Friher geraucht
0]

Rauche zur Zeit
O)

Wie viel rauchen Sie pro Tag?

____ Zigaretten ___ Zigarren/Pfeifen ___ Zigarillos

7. Wie viele alkoholische Getrank
nehmen Sie durchschnittlich pro
Woche zu sich?

2 Trinke keinen Alkohol @)
Nur gelegentlich @]
(z.B. feierliche Anlasse)
RegelmaRig O

Und zwarpro Woche durchschnittlich ca.:
Bier: ___ Glaser (0.5 L) Wein, Sekt:
prozentige Getranke: _ Glaser (0.02 L)

___Glaser (0.Hoch-

8. Wie oft nehmen Sie Obst oder Weniger | Etwa 2-3mal | 4-6 Taglich
Gemiuse zu sich? als 1mal | 1mal pro mal
pro pro Woche | pro
Woche | Woche Woche
Obstsaft _ _ _ _ .
(100%) B B B -
Obst 0 0 0 0 N
Gemiuse
(ohne _ _ _ _ .
Kartoffeln/ - - - -
Bohnen)
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9. Wie viele Stunden pro Woche
Uben Sie mittelschwere korperlich
Aktivitaten aus (d.h. Aktivitaten be

Gar nicht
eunter 1 Stunde
i1 bis unter 2,5 Stunden

O
O
O

denen Sie etwas schwerer atmen| 2,5 Stunden oder mehr O
mussen als gewohnlich)?
10. Wie oft gehen Sie in die SaunaRie @]
Einmal pro Monat @)
2-3 mal pro Monat @]
Waochentlich ®)
11. Haben Sie sich gegen Grippe| Nein O Ja @)

impfen lassen?

Wann (Monat/Jahr):

12. Waren Sie in den letzten 8 W¢
chen wegen Erkaltungsbeschwer-
den arbeitsunfahig?

-Nein O

Ja 0]
An wie vielen Tagen?

13. Was erwarten Sie personlich
von der Einnahme eines Obst-/
Gemisekonzentrats zur Vermei-

Keine Verbesserung
Leichte Verbesserung
Deutliche Verbesserung

dung von Erkaltungsbeschwerden

?

oNoNe
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7.3 Fragebogen zur gesundheitsbezogenen Lebeit&g(BiF-12)

In diesem Teil des Fragebogens geht es um lhret@kung Ihres Gesundheitszustandes. Der
Bogen ermdglicht es, im Zeitverlauf nachzuvollzieheie Sie sich flihlen und wie Sie im
Alltag zurechtkommen.

Bitte beantworten Sie jede der folgenden Frageternn Sie bei den Antwortmaoglichkeiten
die Zahl ankreuzen, die am besten auf Sie zutrifft.
1. Wie wirden Sie Ihren Gesundheitszustand im Allgeewibeschreiben?

(Bitte kreuzen Se nur eine Zahl an)

AUSJEZEICNNET ..o 1
SENN QUL ..
UL ettt et e e e e e e
WENIGET QUL ..iiiiiiiiiiiiiiiiiee s s s e e e e e e e e e e eeeeeennnnnes 4
SCRIECNT ...t

2. Im Folgenden sind einige Tatigkeiten beschriebenSie vielleicht an einem normalen
Tag ausuben. Sind Sie durch lhren derzeitigen Giwmitszustand bei diesen Tatigkeiten

eingeschrankt? Wenn ja, wie stark?

(Bitte kreuzen Sein jeder Zeile eine Zahl an)

ja, ja, nein,
stark etwas Uberhaupt nicht
eingeschrankt | eingeschrankt{ eingeschrankt

a. mittelschwere Tatigkeiten z.B. einen
Tisch verschieben, staubsaugen, kegeln,
Golf spielen

b. mehrere Treppenabsatze steigen

3. Hatten Sie in den vergangenen 4 Wochen aufgrured Karperlichen Gesundheit
gendwelche Schwierigkeiten bei der Arbeit oder amalltaglichen Tatigkeiten im Be-

ruf bzw. zu Hause?

(Bitte kreuzen Sein jeder Zeile eine Zahl an)
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ja nein

a. Ich habeveniger geschafftals ich wollte

b. Ich konntenur bestimmte Dinge tun

4. Hatten Sie in den vergangenen 4 Wochen aufgruridceer Probleme irgendwelche
Schwierigkeiten bei der Arbeit oder anderen alltigin Tatigkeiten im Beruf bzw. zu
Hause (z.B. weil Sie sich niedergeschlagen odesthcly fiihlten)?

(Bitte kreuzen Sein jeder Zeile eine Zahl an)

ja nein

a. Ich habeaveniger geschafftals ich wollte

b. Ich konnte nicht seorgfaltig wie Ublich arbeiten

5. Inwieweit haben Schmerzen Sie in den vergangen&ioehen bei der Ausiibung lhrer
Alltagstatigkeiten zu Hause und im Beruf behindert?

(Bitte kreuzen Se nur eine Zahl an)

Uberhaupt nicht
ein bisschen
mafig

6. In diesen Fragen geht es darum, wie Sie sideffiiimd wie es Ihnen in den vergangenen 4
Wochen gegangen ist. (Bitte kreuzen Sie in jedde ke Zahl an, die Ihrem Befinden am
ehesten entspricht). Wie oft waren Sie in den vaggaen 4 Wochen

(Bitte kreuzen Sein jeder Zeile eine Zahl an)
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ziemlich

immer meistens
oft

manchmal selten nie

a. ... ruhig und gelassen?

b. ... voller Energie?

C. ... entmutigt und traurig?

7. Wie haufig haben lhre korperliche Gesundheitr ggelischen Probleme in den vergange-
nen 4 Wochen Ihre Kontakte zu anderen Menscheru@esbei Freunden, Verwandten
usw.) beeintrachtigt?

(Bitte kreuzen Se nur eine Zahl an)

101 T PP 1
=TS (=] 1R 2
MAaNChMaAl ... 3
(oY= (=] o [ 4
= 5

67



7.4 Fragebogen zu Monat 2, 4, 6, 8

A. Allgemeine Angaben

1. Wie oft haben Sie in
den letzten 8 Wochen
Obst oder Gemiise zu
sich genommen?

2. Wie viele Stunden
pro Woche tben Sie
mittelschwere korperli-
che Aktivitaten aus
(d.h. Aktivitaten bei

denen Sie etwas schwe

rer atmen missen als
gewdhnlich)?

3. Wie oft waren Sie in Nie

den letzten 8 Wochen O 0]

in der Sauna?

4. Haben Sie sich in
den letzten 8 Wochen
gegen Grippe impfen
lassen?

5. Waren Sie in den
letzten 8 Wochen we-
gen Erkaltungsbe-

schwerden arbeitsunfa-

hig?

Nein O

Nein O

o

Ja @)
Wann (Monat/Jahr):

Ja o
An wie vielen Tagen?

B. Fragebogen zur gesundheitsbezogenen Lebensq(8ii-12) (s. 6.3)

Sind seit der letzten Befragung unerwiinschte Ereigase aufgetreten, die lhren Gesund-

heitszustand beeinflusst haben?

NeinO Ja

@)

Wenn Ja, bitte nahere Beschreibun
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D
Weniger Etwa 1mal | 2-3mal 4-6 mal Taglich
als 1mal pro Woche | pro Woche | pro Woche
pro Woche
Obstsaft (100%) 0 0 0 0 0
Obst 0 0 0 0 0
Gemise (ohne 0 0
Kartoffeln/ Bohnen) B B B
Gar nicht 0]
unter 1 Stunde 0]
1 bis unter 2,5 Stunden O
2,5 Stunden oder mehr O
Einmal pro Monat 2-3 mal pro Monat Wdéchentlich
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