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Studie belegt den Effekt eines Supplements auf
den Mikronahrstoff-Gehalt in der Muttermilch

Jens Seibel, Leverkusen

Selbst in Landern mit hohem Lebensstandard sind stillende Frauen haufig unzureichend
mit essenziellen Nahrstoffen versorgt — mit unter Umstanden negativen Auswirkungen auf
die Entwicklung des Sauglings. Eine randomisierte, doppelblinde, placebokontrollierte
Studie bestatigt die Evidenz fiir eine tagliche Supplementierung mit einer Kombination aus
mehreren Mikrondhrstoffen plus Lutein und Docosahexaensdure (DHA) in der Stillzeit.

Mikronahrstoffversorgung von stillenden Miittern
oft unzureichend

In den ersten Lebenswochen wichst ein Kind so schnell

wie in keiner spateren Entwicklungsphase. Nach einem
halben Jahr hat es sowohl das Gewicht seines Korpers als
auch das Gewicht seines Gehirns verdoppelt, zum Ende

des ersten Jahres hat es sein Korpergewicht verdreifacht

und sein Gehirn bereits 70% des Gewichts eines
Erwachsenengehirns erreicht. Eine ausreichende Versorgung
mit wichtigen Nahrstoffen ist fiir eine gesunde Entwicklung
notwendig. Stillen gilt als optimale Sduglingsernahrung

und wird von Fachgesellschaften empfohlen [1], wobei die
Zusammensetzung der Muttermilch je nach Stoftwechsel-
und Erndhrungszustand der Mutter variieren kann. Wihrend
der Gehalt mancher Mikronahrstoffe in der Muttermilch,
wie Calcium, Eisen, Kupfer oder Zink, durch die miitterliche
Nahrungsaufnahme nicht beeinflusst zu werden scheint,
sind andere Mikronihrstoftfe, wie beispielsweise B-Vitamine
oder DHA, erndhrungsabhingig in unterschiedlicher

Menge in der Muttermilch zu finden. Die empfohlene
Aufnahme fiir wichtige Néhrstofte, zum Beispiel fiir Iod,

ist bei Stillenden erheblich hoher als bei nicht stillenden
Frauen [2, 3]. Selbst in Lindern mit hohem Lebensstandard
sind multiple Mikronéhrstoffméngel weit verbreitet [3].

Zu den Auswirkungen einer Supplementierung mit einer
Kombination aus mehreren Mikronahrstoffen plus DHA
und Lutein (im Folgenden als Multiple Micronutrient
Supplementation, MMS bezeichnet) wihrend der Stillzeit
wurde eine randomisierte, doppelblinde, placebokontrollierte
Studie in Deutschland durchgefiihrt [3].

Studie untersucht Supplementierung mit mehreren
Mikrondhrstoffen, DHA und Lutein

In der Untersuchung wurden 70 gesunde, stillende Frauen

und ihre Sduglinge zwei Behandlungsgruppen zugewiesen (35
in jeder Gruppe). Einschlusskriterien waren unter anderem
eine Einlingsschwangerschaft, ein Himoglobinspiegel

>105 g/L, der Wunsch, mindestens vier Monate lang zu
stillen, sowie eine omnivore Erndhrungsweise. In die
Begleituntersuchung wurden Sauglinge mit angemessenem
Geburtsgewicht (Gestationsalter >37 Wochen / <43 Wochen)
und unauffilligen Befunden eingeschlossen.

Studienprodukt war eine Softgelkapsel mit folgenden
Bestandteilen (Elevit® 3, Bayer): Vitamin A (Betacarotin)
3600 IU; Vitamin C 60 mg; Vitamin D 600 IU; Vitamin E 10
IU; Vitamin B1 1,4 mg; Vitamin B2 1,6 mg; Vitamin B3 17
mg; Vitamin B5 7 mg; Vitamin B6 2 mg; Vitamin B12 2,8 mg;
Folsdure 500 pg; Biotin 35 pg; Calcium 120 mg; Iod 225 pg;
Eisen 9 mg; Selen 55 ug; Zink 10 mg; DHA 200 mg; Lutein
250 pg.

Die MMS-Gruppe (n = 35, von denen 32 die Studie
abschlossen) erhielt einmal taglich das Studienprodukt.

Die Supplementierung begann vier bis sechs Wochen

nach der Entbindung (Besuch 2) und dauerte etwa zwolf
Wochen (Besuch 4). Die Placebogruppe (n = 35, von denen
33 die Studie abschlossen) erhielt im gleichen Zeitraum

ein Softgelkapsel-Placebo, das aufier Iod (225 pg) keine
Wirkstoffe enthielt. Die Ioddosis war im Studienprodukt
und im Placebo gleich und entsprach den Empfehlungen der
deutschen Mutterschaftsrichtlinien.

Untersucht wurden die Auswirkungen der Supplementierung
auf die miitterlichen Milch- und Blutbiomarker. Primérer
Endpunkt war die Verdnderung des prozentualen DHA-
Gehalts in der Muttermilch, bestimmt in Gewichtsprozent
bezogen auf die Gesamtfettsdauren (Gew.-% TFA). Zu den
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Tab. 1. Primdre und sekunddre miitterliche Wirksamkeitsendpunkte mit signifikanten Veranderungen zwischen Besuch 2 und

Besuch 4 (Per-protocol-Population, LOCF-Ansatz).

Parameter Placebo (n = 33) MMS (n = 32) LS-Mittelwertdifferenz p-Wert*
Mittelwert £ SD (Range) (95 % Ki)'

Milchparameter

DHA [Gew.-% TFA] (primar -0,05 £ 0,1 0,11+ 0,12 0,15 <0,0001
(-0,32100,22) (-0,23t0 0,32) (0,11-0,19)

EPA [%] -0,01 0,04 0,01 £ 0,03 0,010 0,038
(-0,1t0 0,06) (-0,06 to 0,06) (0,0006-0,0214)

Mead'sche Sdure [%] 0,019 % 0,054 -0,004 * 0,015 -0,022 0,024
(-0,03 t0 0,19) (-0,07 to 0,01) (-0,040 to -0,003)

Betacarotin [ng/mL] -5,1% 17,2 2,7+34,5 28,4 <0,0001
(-48,0 t0 28,0) (-20,0 to 142,0) (15,0-1:1,9)

Blutparameter

DHA [mg/L] -9,76 + 8,98 7,14 = 11,40 15,66 <0,0001
(-37,0t0 6,9) (-29,0t0 28,1) (11,96-19,36)

DHAITFA -0,004 *+ 0,007 0,009 * 0,009 0,013 <0,0001
(-0,008 to -0,001) (-0,02t0 0,03) (0,010-0,016)

Docosatetraensdure [mg/L] -0,44 +1,08 -0,70 £ 0,87 -0,46 0,0270
(-3,9t01,9) (-2.2t01.8) (-0,86 to -0,05)

EPA [mg/L] -2,84 + 4,27 0,59 % 4,48 2,21 0,0155
(-1,2to 4,6) (-10.6t013.5) (0,44-3,98)

25-0H-Vitamin D [ng/mL] -1,02 + 8,18 5.88 +9.98 7,82 <0,0001
(~75t05,50) (-8,41028,9) (1,36-1,28)

Folsdure [ng/mL] -1,73 £ 14,73 17,82 £ 9,51 21,20 <0,0001
(-1,61016,5) (11,0-23,80) (17,81-214,56)

Homocystein [pM] 0,56 1,47 -1,08 £ 1,24 -1,63 <0,0001
(-3,51t03,72) (-t to 1,71) (-2,27t0 -0,99)

Vitamin B12 [pg/mL] -17,9 £ 97,0 69,0 +135,7 89,89 0,0031
(-313,0 t0 342,0) (-190,0 to 510,0) (31,45-148,3)

Betacarotin [ng/mL] -49,3 £160,3 2233 + 34,2 296,35 <0,0001
(-443,0 to 222,0) (-480,0 to 1182,0) (183,06-109,61)

Lutein [ng/ml] -16,8 + 33,1 5,8 52,2 21,13 0,0157
(-91,0 to 40,0) (-182,0t0 90,0) (1,15-38,31)

* Ein p-Wert < 0,05 wird als statistisch signifikant beurteilt. ' Differenz = Supplementierung - Placebo.
KI: Konfidenzintervall; DHA: Docosahexaensdure; EPA: Eicosapentaensaure; LOCF: last observation carried forward; LS-Mittelwert: Mittelwert der kleinsten Quadra-
te; Mead'sche Sdure: Eicosa-5,8,11-triensdure; MMS: Supplementierung mit einer Kombination aus mehreren Mikrondhrstoffen, DHA und Lutein; SD: Standardab-

weichung; TFA: Gesamtfettsduren.

sekundédren Endpunkten gehorten der Status von weiteren
Mikronéhrstoffen in der Muttermilch sowie im miitterlichen
Blut.

Signifikanter Anstieg des DHA-Gehalts der Mutter-
milch

Docosahexaensidure (DHA) ist als langkettige, mehrfach
ungesittigte Fettsdure ein Bestandteil von Membran-
Phospholipiden, insbesondere von Nervenzellen. Besonders
hohe Konzentrationen finden sich im Gehirn, im zentralen
Nervensystem und in der Netzhaut. Die Aufnahme von DHA
durch die Mutter kann zur normalen Gehirnentwicklung
sowie zur normalen visuellen Entwicklung des Sauglings
beitragen [4]. Die Konzentration an DHA in der Muttermilch
wird durch die nahrungsbedingte DHA- Aufnahme der
Mutter bestimmt.

Die Supplementierung iiber den 12-wochigen
Studienzeitraum erhohte den DHA-Gehalt der Muttermilch

signifikant im Vergleich zu einem Riickgang in der
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Placebogruppe (p < 0,0001) (s. Tab. 1). Der Gehalt an
Milch-DHA stieg mit MMS im Laufe der Studie von einem
Mittelwert von 0,25% * 0,09% (Range 0,12-0,57%) auf
0,35% + 0,08% (Range 0,18-0,49%) nach zwolf Wochen. Im
Gegensatz dazu sank der DHA-Gehalt in der Placebogruppe
von 0,26% * 0,12% (Range 0,12-0,64%) auf 0,21% +

0,08% (Range 0,10-0,47%) iiber den Studienzeitraum. Die
Ursache fiir die Abnahme in der Placebogruppe konnte
darin begriindet sein, dass wahrend der Schwangerschaft
allen Studienteilnehmerinnen die Einnahme von
Nahrungserginzungsmitteln erlaubt war, die DHA hitten
enthalten kénnen. Dariiber hinaus weisen die Autoren der
Studie darauf hin, dass der DHA-Gehalt der Muttermilch
bekanntermafien mit zunehmender Laktationsdauer
abnimmt.

Die mittlere LS-Differenz des Gehalts an Milch-DHA (Gew.-%
TFA) zwischen MMS und Placebo iiber die 12 Wochen betrug
0,15 (95% KI10,11-0,19) (p < 0,0001 zugunsten von MMS).
(Kontinuierliche Daten werden in der Untersuchung je nach
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Bedarf als Mittelwert + SD- oder LS-Mittelwerte, Mittelwerte
der kleinsten Quadrate, der Verdnderung gegeniiber Besuch 2
[95 %-Konfidenzintervall, KI] zusammengefasst.)

Signifikanter Anstieg weiterer Mikrondhrstoffe in
Milch und Blut der Mutter

In Ubereinstimmung mit den beobachteten Verinderungen
in der Muttermilch wurde auch im miitterlichen Blut ein
signifikanter Anstieg des DHA-Spiegels in der MMS-
Gruppe gemessen, verglichen mit einer Abnahme in der
Placebogruppe. Ebenfalls signifikant stiegen der Blut- und
Milchspiegel der Omega-3-Fettsdure Eicosapentaensdure
(EPA) in der MMS-Gruppe an, wahrend sie in der
Placebogruppe sanken.

Die Vitaminkonzentrationen unterschieden sich signifikant
zwischen der Verum- und der Placebogruppe (s. Tab. 1).
Gemessen wurde ein signifikanter Anstieg der Blutspiegel
von 25-OH-Vitamin D, Folsdure, Vitamin B12 und Lutein
in der MMS-Gruppe im Vergleich zu einer Abnahme in der
Placebogruppe. Der Betacarotinspiegel stieg sowohl im Blut
als auch in der Milch in der MMS-Gruppe an, nahm aber in
der Placebogruppe ab.

Einen umgekehrten Effekt zeigte der Blut-
Homocysteinspiegel, der in der MMS-Gruppe sank und

in der Placebogruppe anstieg. Hohe Homocysteinspiegel
gelten als Risikofaktor fiir die Entwicklung thrombotischer
oder kardiovaskulérer Ereignisse bei Erwachsenen.
Ebenfalls nahmen die Blutspiegel der Omega-6-Fettsdure
Docosatetraensdure in beiden Gruppen ab, die Reduktion
war in der MMS-Gruppe signifikant grofier als unter
Placebo. Obwohl langkettige Omega-6-Fettsduren

wie Docosatetraensdure eine wesentliche Rolle bei der
Regulierung von Entziindungen spielen, wirken die von ihnen
abgeleiteten Eicosanoide proinflammatorisch.

Abgesehen von diesen Parametern gab es keine signifikanten
Unterschiede bei anderen miitterlichen Blutbiomarkern oder
der Milchnéhrstoffzusammensetzung.

Sicher und gut vertraglich

In beiden Behandlungsgruppen erlebte jeweils eine Mutter
ein unerwiinschtes Ereignis, das von den Priifirzten mit der
Studienmedikation in Verbindung gebracht wurde: in der
Placebogruppe mit milder Intensitit (Blahungen) und in der
MMS-Gruppe mit moderater Intensitét (peripartale Blutung).

Keines der bei den Sauglingen berichteten unerwiinschten

Ereignisse wurde von den Priifirzten mit der
Studienmedikation in Verbindung gebracht.
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Zusammenfassung

Die Ergebnisse der Studie zeigten, dass die Einnahme eines
Mikronihrstoff-Supplements mit DHA und Lutein in der
Stillzeit unter anderem mit einer signifikanten Steigerung
des DHA-Gehalts der Muttermilch sowie mit einer signi-
fikant erhohten Blut- und Milchkonzentration ausgewéhlter
Nihrstofte im Vergleich zu Placebo verbunden war. Obwohl
die Studie in einem Land mit hohem Lebensstandard durch-
gefithrt wurde, war die Versorgung mit Makro- und Mikro-
néhrstoffen aus der Nahrung oft unzureichend. Die Autoren
der Studie heben hervor, dass der DHA-Spiegel nach der
Supplementierung in der Muttermilch erhalten bleibt, und
konstatieren, dass das zu klinischen Vorteilen beim Séugling
fithren kann [3]. Allerdings wurden solche mdglicherweise
vorhandenen klinischen Vorteile in der vorliegenden Studie
nicht untersucht.

Das Supplement wurde gut vertragen, es gab keinen
signifikanten Unterschied im Hinblick auf die Anzahl der
unerwiinschten Ereignisse zwischen der Studiengruppe und
der Kontrollgruppe.
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