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1 Einleitung und Ziel der Arbeit

1.1 Einleitung

In den letzten Jahrzehnten hat die Inzidenz allergischer Erkrankungen stark zugenommen (Howarth
1998). Insbesondere Kinder sind immer haufiger von atopischen Erkrankungen betroffen (Croner et al.
1990; Wiithrich 1996). Die Ursachen dafiir sind jedoch weiterhin viel diskutiert (Davies et al. 1998).
Ein derzeit sehr populdrer Ansatz macht unseren ,,western lifestyle* dafiir maf3geblich verantwortlich
(von Mutius et al. 1998).

Nahrungsmittelallergien finden sich bei 4—6% der Kinder, wobei Allergien gegen Milch, Ei und Soja
meist nur voriibergehend auftreten, die Allergien gegen Erdnuss, Nuss und Fisch dagegen
typischerweise bis ins Erwachsenenalter persistieren (Zeiger 2000). Oft sind Nahrungsmittelallergien
der Beginn des ,,allergy march*: Bei Geburt finden sich fast nie atopische Krankheitssymptome, im
Séuglingsalter treten zunidchst Symptome einer Nahrungsmittelallergie auf. Diese manifestiert sich
durch gastrointestinale Beschwerden oder bereits in Form einer Atopischen Dermatitis, welche im
Alter von etwa 12 Monaten ihren Héufigkeitsgipfel hat. Gefolgt werden diese ersten Symptome einer
Atopie von Asthma bronchiale und allergischer Rhinitis (Bergmann et al. 1997).

Ein sehr frither Hinweis auf ein sich entwickelndes atopisches Geschehen im Kindesalter sind im
Serum nachweisbare IgE-Antikorper gegen Nahrungsmittel. So haben Kinder mit einer frithen
Sensibilisierung gegen Nahrungsmittel ein deutlich erhohtes Risiko eine Atopische Dermatis zu
entwickeln (Laan et al. 2000). Kinder, die in den ersten Lebensjahren eine persistierende
Sensibilisierung gegen Nahrungsmittel aufwiesen, entwickelten spéter haufiger eine Sensibilisierung
oder gar manifeste Allergie gegen Inhalationsallergene mit Asthma und/oder allergischer Rhinitis
(Kulig et al. 1998).

Ein besonders hohes Risiko eine Atopie zu entwickeln, haben Kinder mit positiver Familienanamnese
fiir allergische Erkrankungen. Populationsbezogen wurden allerdings nur relativ wenige der insgesamt
betroffenen Kinder in den kleinen Hochrisikogruppen gefunden. Die meisten betroffenen Kinder

waren in den Gruppen mit niedrigem Risiko zu finden (Bergmann et al. 1994; Bergmann et al. 2000).

Die Pravention allergischer Erkrankungen wird zunehmend wichtiger, wobei zwischen primérer,
sekundérer und tertidrer Prédvention zu unterscheiden ist. Dabei nimmt die alimentére
Primérprévention bei Séuglingen eine bedeutende Position ein (Zeiger 2000), der Zeitpunkt und die
Art der Gabe von Beikost sind, neben der Milchernidhrung, Teil der alimentiren Primérpravention.
Primérprévention bedeutet, ein vollig gesundes Kind durch geeignete Mallnahmen vor einer spéter
auftretenden Erkrankung zu bewahren (Businco et al. 1999; Halken et al. 2001). Zur Primérprévention
gehort vor allem die Reduktion von adjuvanten Umweltfaktoren, wie Zigarettenrauch und

AuBenluftverschmutzung und die Meidung, bzw. Reduktion von Allergenen. Wichtige
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Allergenquellen im Kindesalter sind sowohl Innenraumallergene, wie Hausstaubmilben und Haustiere,
als auch Nahrungsmittelallergene (Arshad 2001; Tariq 1996; Wahn 1992). Bereits seit 1936 wird
Stillen zur Primérprévention einer Atopischen Dermatitis empfohlen (Grulee et al. 1936; Kull et al.
2002) — gleichzeitig wird jedoch seither der atopiepréventive Effekt des Stillens kontrovers diskutiert
(Isolauri et al. 1999; Kramer 1988; Saarinen et al. 2000; Vandenplas 1997; Wetzig et al. 2000). Auch
die Art, Anzahl und der Zeitpunkt der Beikosterndhrung scheinen einen Einfluss auf spétere atopische
Erkrankungen zu haben. So litten in einer finnischen Studie Sduglinge, die bereits nach 3 Monaten
zusétzlich Beikost erhalten hatten, im ersten Lebensjahr hdufiger an Ekzemen und
Nahrungsmittelallergien, als Sduglinge, die in den ersten 6 Lebensmonaten ausschlieBBlich Muttermilch
bekommen hatten. Nach 5 Lebensjahren spielte die Nahrungsmittelallergie keine Rolle mehr, Kinder
aus der Gruppe mit frither Beikostgabe hatten jedoch haufiger Allergien (Kajosaari 1994), die auf
Inhalationsallergene zuriickzufiihren waren.

In einer Studie von Fergusson et al. zeigte sich, dass die Einfiihrung von mehr als 4 verschiedenen
Arten von Beikost vor dem 4 Lebensmonat, gegeniiber keiner Gabe von Beikost in dieser Zeit, mit
einem um das beinahe Dreifache erhohten Risiko einherging, ein ,,chronisches Ekzem® zu entwickeln

(Fergusson et al. 1990).

Unter Sekundérpravention versteht man Maflnahmen, die bei einem bereits erkrankten oder
sensibilisierten Kind verhindern sollen, dass neue, im natiirlichen Verlauf zu erwartende
Erkrankungen, zusétzlich auftreten. Ergebnisse der ETAC-Studie haben gezeigt, dass bei einer
Untergruppe von Kindern mit Atopischer Dermatitis (AD und Sensibilisierung gegen inhalative
Allergene) durch die regelméBige Einnahme eines Antihistaminikums (Cetirizin) das spitere Auftreten
von Asthma reduziert werden kann (Warner 2001). Besonders wichtig ist es, die entsprechenden
Risikokinder sehr frithzeitig herauszufinden, die von Maflnahmen einer Sekundérprévention
profitieren kénnen. Dies sind z.B. die Kinder mit einer persistierenden Sensibilisierung gegeniiber
Nahrungsmittelallergenen (Kulig et al. 1999a; Nickel et al. 1997). Unklar ist, welche Kinder es sind,
die eine frithe spezifische IgE Antikdrperbildung aufweisen und wie es zu dieser Sensibilisierung
kommt. Es ist nicht abschlieBend untersucht, ob die Sensibilisierung gegen Nahrungsmittel {iber die in
der Muttermilch enthaltenen Allergene, iiber die zugefiitterte Beikost oder iiber bisher unerkannte

Wege erfolgt (Kajosaari et al. 1983).

Tertidrprévention sind jene Mallnahmen die eine Verschlechterung einer bereits bestehenden
chronischen Erkrankung verhindern sollen. Die sorgfiltige medikamentdse Behandlung in
Kombination mit Allergenvermeidung bei Patienten mit bestehendendem Asthma, sowie die

Hyposensibilisierung (spezifische Immuntherapie) sind Beispiele hierfiir.



Die Sensibilisierung gegen Nahrungsmittel kann bereits sehr frith im Leben eines Kindes erfolgen,
moglicherweise kdnnen schon prénatal miitterliche Nahrungsmittelallergene diaplazentar iibertragen
werden (Szepfalusi et al. 1997), wihrend des Stillens konnen Nahrungsmittelallergene iiber die
Muttermilch (Fukushima et al. 1997; Gerrard 1979; Niggemann et al. 1999) in den kindlichen
Organismus gelangen. Ebenso kann die Gabe von Séuglingsmilch und Beikost bereits im ersten
Lebensjahr zu einer Sensibilisierung gegen Nahrungsmittelallergene fithren (Halken et al. 2000;

Kajosaari 1994).

1.2 Ziel der Arbeit

Ziel dieser Arbeit ist es, einen Zusammenhang zwischen Zeitpunkt und Art der Beikosterndhrung
im ersten Lebensjahr und einer moglichen Sensibilisierung gegen Nahrungsmittelallergene, sowie
der Inzidenz der Atopischen Dermatitis im Alter von einem Jahr zu zeigen. Mogliche
Einflussfaktoren (Confounder) wie Atopiebelastung und Bildung der Eltern, Belastung durch
Zigarettenrauch oder Alter der Mutter bei Geburt des Kindes, sowie regionale Unterschiede sollen

beriicksichtigt werden.



2 Patienten und Methoden
2.1 GINI-Studie

Bei der GINI-Studie (German Infant Nutritional Intervention Program) handelt es sich um eine
multizentrische, doppelblinde, randomisierte Interventionsstudie. Dabei wird der Einfluss von
Sauglingsmilchnahrungen mit unterschiedlich stark hydrolysiertem Kuhmilcheiweifl auf die spétere
Entwicklung einer atopischen Erkrankung untersucht (von Berg et al. 2003). Die Interventionskohorte
ist mit einer Befragungskohorte assoziiert, bei der alle Eltern nach der Geburt eines reifen, gesunden
Kindes um das Ausfiillen eines Fragebogens gebeten wurden, weitere Fragebdgen wurden im Abstand
von je einem Jahr verschickt.

An der Planung, Durchfiihrung und Auswertung der GINI-Studie waren die folgenden Zentren
beteiligt: Marien-Hospital Wesel, Abt. Kinderheilkunde (Prof. D. Berdel), Kinderpoliklinik der
Ludwig-Maximilians-Universitit Miinchen (Prof. D. Reinhardt), GSF-Forschungszentrum fiir Umwelt
und Gesundheit, Institut fiir Epidemiologie, Neuherberg (Prof. H.E. Wichmann) und die Kinderklinik
und Poliklinik der Technischen Universitdt Miinchen (Prof. C.P. Bauer).

Es wurden 2252 Kinder fiir die Interventionskohorte und 3382 Kinder fiir eine Begleitkohorte in
Geburtskliniken der Region Miinchen und im Rheinruhrgebiet rekrutiert. Die Rekrutierung wurde im
September 1995 begonnen und in Miinchen am 31.12.1997, in Wesel am 30.06.1998 abgeschlossen.
In die GINI-Studie wurden gesunde, reife Neugeborene mit einem Geburtsgewicht von mindestens
2500g aufgenommen. Fiir die Teilnahme in der Interventionskohorte war eine positive
Familienanamnese fiir atopische Erkrankungen bei mindestens einem Elternteil oder einem
Geschwisterkind Voraussetzung.

Die Studienteilnehmer wurden zunéchst fiir 3 Jahre in den Studienzentren betreut und nachuntersucht.
Den Miittern wurde empfohlen ihre Kinder moglichst 4-6 Monate ausschlieBlich mit Muttermilch zu
erndhren, falls dies nicht moglich war wurde ihnen randomisiert und doppelt verblindet eine von 4
unterschiedlichen Sduglingsmilchen zur Verfiigung gestellt (Beschreibung der unterschiedlichen
Produkte im Anhang 7.6). Zudem wurde die Einfiihrung von Beikost, darunter versteht man das
Zufiittern jeglicher Nahrungsmittel zur Mutter- oder Sduglingsmilch im ersten Lebensjahr, erst ab dem
6. Lebensmonat empfohlen. Die Gabe von als stark allergen bezeichneten Nahrungsmitteln, wie
Kuhmilch, Ei, Fisch und Niissen sollte im gesamten erste Lebensjahr vermieden werden (Erndhrungs-
empfehlung im Anhang 7.5).

Direkt nach Geburt wurde von den Hebammen Nabelschnurblut asserviert, das zunéchst
abzentrifugiert und anschlieend bei -30°C gelagert wurde. Nachdem ein Proband in die Studie
aufgenommen, und das Kind zur ersten Untersuchung vorgestellt worden war, wurde das Serum in
unserem Labor untersucht. Wir haben eine Doppelbestimmung des Gesamt-IgE durchgefiihrt (siche

Kapitel 2.4.1).



Im Alter von 4, 12 und 36 Lebensmonaten wurde nach Mdglichkeit bei allen Studienteilnehmern eine
venodse Blutabnahme zur Bestimmung des Blutbildes und eine RAST-Untersuchung durchgefiihrt.
Dabei wurde jeweils eine Gesamt-IgE-Bestimmung und eine Messung des spezifischen IgE
durchgefiihrt: in den 4-Monatsseren wurde das spezifische IgE gegen Kuhmilcheiwei3e (76, {77,
f78), in den 12- und 36-Monatsseren zusétzlich das spezifische IgE gegen Ei, Soja, Katze,
Hausstaubmilben, Lieschgras und Birke (f1, f14, el, d1, d2, g6, t3) gemessen.

Die Studienteilnehmer wurden regelméBig in den Studienzentren vorgestellt und insbesondere auf
atopische Erkrankungen untersucht. Diese Visiten erfolgten im Alter von 1, 4, 8, 12, 24 und 36
Lebensmonaten. Zusitzlich wurden im Alter von 18 und 30 Lebensmonaten Telefoninterviews
durchgefiihrt. Im Alter von 12 Monaten wurden die Eltern aulerdem per Fragebogen iiber das
vorausgegangene Jahr befragt.

Die Kinder wurden im Rahmen der GINI-Studie nach Mdglichkeit bis zum vollendeten 3. Lebensjahr
in den entsprechenden Zentren betreut. Bei jeder Visite wurden die Kinder korperlich untersucht und
mit den Miittern wurde ein standardisiertes Interview durchgefiihrt. Im Alter von 6 Jahren erfolgt
derzeit nochmals ein standardisiertes Interview, eine Blutabnahme sowie eine korperliche

Untersuchung der Studienteilnehmer.

2.2 Auswahl der Studienteilnehmer

Aus der Interventionskohorte wurden nicht randomisiert diejenigen Patienten ausgewdhlt, bei denen
im Alter von 12 Monaten ausreichend Restserum fiir die geplanten RAST-Untersuchungen asserviert
werden konnte (n=170). Zusétzlich zu den im Rahmen der GINI-Studie durchgefiihrten
Laboruntersuchungen wurde eine Bestimmung der Werte des spezifischen IgE gegen
Nahrungsmittelallergene durchgefiihrt. Bestimmt wurde das spezifische IgE gegen Apfel, Banane,
Birne, Erdnuss, Haselnuss, Karotte, Kartoffel, Soja und Weizen.

Anhand der von den Eltern ausgefiillten Tagebiicher wurden diese 170 Probanden in 2 Gruppen
aufgeteilt: es konnten 93 Kinder gefunden werden, die iiber mindestens 4 Monate nur Muttermilch
bekommen hatten (Gruppe A) und 77, die neben Muttermilch Studiennahrung erhalten hatten (Gruppe
B, siehe Kapitel 3.2.1.).



2.3 Einfluss- und Zielgrof3en

2.3.1 Erndhrung im ersten Lebensjahr

Von den Eltern wurde im ersten Lebensjahr einmal wochentlich ein Tagebuch ausgefiillt (siehe
Anhang 7.4). Zusétzlich gab es einen Fragebogen am Ende des ersten Lebensjahres. Erfasst wurde
neben Gesundheitszustand und Verhalten des Kindes auch die Ernédhrung der Kinder. Im 1. Lebens-
halbjahr waren die Tagebiicher ausfiihrlicher gestaltet als im 2. Lebenshalbjahr und es wurde auch
nach der Ernéhrung der stillenden Miitter gefragt. Allen Eltern wurde empfohlen, ihre Kinder in den
ersten 4-6 Lebensmonaten ausschlieBlich zu stillen oder, falls dies nicht moglich war, mit der zur
Verfiligung gestellten Studiennahrung zu ernéhren. Die Eltern waren verpflichtet die Erndhrung der
Kinder im ersten Lebensjahr sorgfiltig zu dokumentieren. Wochentagebiicher wurden fiir die ersten 24
Lebenswochen ausgegeben und bei den Visiten im jeweiligen Zentrum eingesammelt und auf
Vollstandigkeit und Plausibilitit gepriift. Im 2. Lebenshalbjahr wurde die Erndhrung der Kinder in
etwas knapper gefassten Erndhrungstagebiichern abgefragt, welche dann in den jeweiligen
Studienzentren ebenfalls iiberpriift wurden. Die Eingabe und nochmalige Uberpriifung der erhobenen
Daten wurde dann in der GSF durchgefiihrt. Die zusdtzliche Gabe von Tee war erlaubt, die Gabe von
Obst- und Gemiiseséften sollte frithestens nach dem 6. Lebensmonat erfolgen, und falls sie dennoch
frither gegeben wurden, wurden sie mit den anderen schon zugefiitterten Nahrungsmitteln in den
Tagebiichern bzw. im Einjahresfragebogen erfasst.

Die unterschiedlichen Arten von Beikost wurden in die folgenden 10 Nahrungsmittelgruppen

aufgeteilt (Schoetzau et al. 2002):

Kuhmilch und Milchprodukte

Ei

Getreide

Gemiise und Gemiisesifte, bzw. ab Woche 25 Kartoffel, Karotte
Obst und Obstsifte, bzw. ab Woche 25 Apfel, Banane, Birne
Niisse

Fleisch

Fisch

O 0 9 N W b~ W N -

Hiilsenfriichte

—_
=

sonstige Lebensmittel
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2.3.2 Atopiestatus der Eltern

Fiir die Teilnahme an der GINI-Studie war es Voraussetzung, dass mindestens ein Elternteil oder ein
Geschwisterkind an einer atopischen Erkrankung leidet. Bereits bei der Rekrutierung fiir die GINI-
Studie in der Geburtsklinik wurden die Eltern nach bei ihnen bekannten Allergien gefragt. Diese
wurden auf dem Fragebogen Screening bei Geburt vermerkt (siche Anhang 7.2). Auch eine eventuell
bestehende Allergie bei Geschwisterkindern wurde erfasst. Aus den Angaben dazu wurde dann
ermittelt, ob eine einfache oder doppelte positive Familienanamnese fiir Atopiebelastung des Kindes
bei Geburt vorlag. Als einfach positive Familienanamnese wurde gewertet, wenn bei entweder einem
Elternteil oder bei einem Geschwisterkind von einer Allergie berichtet wurde. Als doppelt positive
Familienanamnese wurde nur gewertet, wenn beide Eltern angaben, unter einer Allergie zu leiden,
bzw. jemals unter einer Allergie litten, unabhéngig von der Atopieanamnese der Geschwisterkinder

(Bergmann et al. 1994).

2.3.3 Sozialstatus der Eltern

Bei der zweiten Visite (4 Monate) haben die Eltern mittels Fragebogen Angaben zu Schulbildung und
Beruf gemacht. Dabei wurde zwischen keinem Abschluss, niedriger Schulbildung (Volks-
/Hauptschule), mittlerer Schulbildung (mittlere Reife), hoher Schulbildung (Abitur/Hochschule) und

sonstigem Abschluss unterschieden.

2.3.4 Tabakrauchexposition

Die Tabakrauchexposition wurde in der vorliegenden Studie durch Fragebogen erfasst: Erstmals im
Screening-Bogen bei Geburt zur Aufnahme in die GINI-Studie, im Alter von 4 Monaten, dann
nochmals im Alter von einem Jahr gaben die Eltern beziiglich der Tabakrauchexposition ihres Kindes
Auskunft. Vor allem aber wurde auch das Rauchen der Miitter vor und wihrend der Schwangerschaft

dokumentiert (siche Anhang 7.3).

2.3.5 Nabelschnur IgE

In den an der GINI-Studie beteiligten Geburtskliniken wurden die Hebammen angehalten, nach
moglichst jeder Entbindung 5 — 10 ml Nabelschnurblut zu asservieren (Tariq et al. 1999), dieses wurde
dann zunéchst im Kiihlschrank gelagert und i.d.R. innerhalb von 24 Stunden von einem der GINI-
Mitarbeiter zentrifugiert, abgesert und bei —30°C eingefroren. Im Falle der Studienteilnahme des

Kindes wurde das Serum dann im GINI-Zentrum der TU Miinchen untersucht. Es wurde eine
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Doppelbestimmung des Gesamt-IgE und zum Ausschluss einer Kontamination durch miitterliches

Blut, eine Bestimmung des IgA durchgefiihrt.

2.3.6 Sensibilisierung - spezifisches IgE

Fiir die Bestimmung der spezifischen IgE-Antikorper wurde im Alter von 4 und 12 Monaten nach
Moglichkeit 5 ml Blut abgenommen, zentrifugiert und zunichst bei —30°C eingefroren.

Die Seren wurden dann im Labor der Kinderklink der TU-Miinchen untersucht.

2.3.7 Definition der Atopischen Dermatitis

Die Falldefinition der Atopischen Dermatitis basiert auf festgelegten Kriterien, die Morphologie,

Kratzen bzw. Juckreiz und Dauer oder Verlauf umfassen (von Berg et al. 2003).

Ein Fall von Atopischer Dermatitis lag nur vor bei: (1) typischer Morphe und Verteilung der
Hautlédsionen (Gesicht, Nacken, Beugefalten, Hinde und Streckseiten der Extremitéten); (2) Juckreiz
(Kratzspuren) und (3) Tendenz zu chronischem Verlauf (Dauer > 14 Tage und/ oder rezidivierender
Verlauf). Die morphologische Diagnose der AD musste durch eine Hautuntersuchng von einem
zweiten speziell allergologisch geschulten Arzt des entsprechenden GINI-Zentrums bestitigt werden
(Blinded Observer).

Der Blinded Observer beurteilt nur das Ekzem, ohne in die eigentliche Visite involviert zu sein.
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2.4 Methoden

2.4.1 Gesamt-IgE: Bestimmung und Normwerte

Die Bestimmung des zirkulierenden Gesamt-IgE im Serum erfolgte geméss der Gebrauchsinformation
mit dem Pharmacia CAP System™ IgE FEIA (Pharmacia, Freiburg, Germany). Bei diesem in vitro
Testsystem reagiert das Gesamt-IgE im Serum mit Anti-IgE, das kovalent an das ImmunoCAP, ein
flexibles, hydrophiles Polymer, das als feste Phase dient, gebunden ist. Nach einem Waschgang
werden enzymmarkierte Antikorper, die mit den IgE-Antikdrpern aus dem Patientenserum Komplexe
bilden, hinzugefiigt. Ungebundenes Enzym-Anti-IgE wird nach Inkubation abgewaschen und der
gebundene Komplex mit einer Entwicklerlosung erneut inkubiert. Nach Unterbrechung der Reaktion
misst man die Fluoreszenz des Eluats im FluoroCount 96. Die Fluoreszenz ist der IgE Konzentration
in der Serumprobe direkt proportional.

Die Normwerte sind fiir Buben und Madchen getrennt den von der MAS Study Group verdffentlichten
Perzentilenkurven entnommen. (Kulig et al. 1999¢). Im Alter von einem Jahr liegen demnach Buben
mit 2,5 kU/1 auf der 25. und mit 85 kU/1 auf der 95. Perzentile, fiir Mddchen liegen die entsprechenden
Werte mit 2,2 kU/l und 62 kU/I etwas niedriger.

Tabelle 1: Perzentilen fiir Gesamt-IgE mit 1 Jahr

Perzentile Maidchen (kU/T) Buben (kU/)
25. 2,2 2,5

50. 4 6

75. 11 16

85. 21 32

90. 35 44

9s. 62 85

nach MAS Study Group 1999; Werte in kU/I
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2.4.2 IgA: Bestimmung und Normwerte

Um eine Kontamination des Nabelschnurblutes durch miitterliches Blut auszuschlie3en, wurde bei den
Seren eine IgA Bestimmung durchgefiihrt. Die Bestimmung erfolgte mit einem hochsensitiven Kit der
Firma Behring (Tina-quant® @ IgA), einem immunologischen Triibungstest zur in vitro Bestimmung
von Human-IgA im Serum.

Bei IgA von < 14 mg/l ist nach dem Stand der Literatur nicht von einer Kontamination durch
miitterliches Blut auszugehen (Hansen et al. 1992). Die von uns gemessenen Werte lagen mit einem

Maximum von 1,14 mg/1 deutlich darunter.

2.4.3 Spezifisches IgE, Antikorperbestimmung und Normwerte

Die Konzentration des Allergen-spezifischen IgE im Serum wurde gemaiss der Gebrauchsinformation
mit dem Pharmacia CAP System™ RAST®FEIA gemessen (Pharmacia, Freiburg, Germany).
Zirkulierende Antikorper werden durch diesen in-vitro-Test auf Basis der InmunoCAP Technologie
bestimmt. Das interessierende Allergen, kovalent gebunden an das ImmunoCAP, reagiert mit dem
spezifischen IgE in den Serumproben der Patienten. Nachdem das unspezifische IgE ausgewaschen
wurde, werden Enzym-markierte Antikorper gegen IgE hinzugefiigt, um einen Komplex zu bilden.
Nach der Inkubation wird ungebundenes Enzym-Anti-IgE abgewaschen, und der gebundene Komplex
wird mit einer Entwicklerreagenz inkubiert. Nach Beendigung der Reaktion wird die Fluoreszenz
gemessen. Je hoher der Fluoreszenzwert, um so mehr spezifisches IgE ist in der Probe vorhanden. Um
das Testergebnis auszuwerten, wird die Fluoreszenz der Patientenproben direkt mit den parallel
gemessenen Standards verglichen. Ein positives Ergebnis liegt vor, wenn die Konzentration an
spezifischem IgE gegen eines oder mehrere der getesteten Allergene > 0.35 kU/1 betrdgt (bzw. >
h0,175 kU/I, siehe unten). Untersucht wurden folgende Allergene (in Klammern jeweils die exakte
Bezeichnung des Allergen ImmunoCAP): Apfel (f31), Banane (f92), Birne (f94), Ei (f1), Erdnuss
(f13), Haselnuss (f17), Karotte (f31), Kartoffel (f35), Milcheiweile (76, {77, £78), Soja (f14) und
Weizen (f4).

2.4.3.1 RAST-Klasse 0,5

Um die Sensitivitit des Pharmacia CAP System™ RAST®FEIA zu erhhen, haben wir den untersten
Standart, 0,35 kU/1, zusatzlich auf 0,175 kU/1 verdiinnt (Hattevig et al. 1984). Dies erfolgte nach

eingehender Riicksprache mit dem Hersteller. Werte tiber 0,175 kU/l wurden als positiv gewertet, das
entspricht etwa dem 2 bis 3-fachen der Count-rate, des ,,Hintergrundrauschens®. Es entstand die neue
RAST-Klasse 0,5 (> 0,175 kU/1 bis < 0,35 kU/1). Die neue Eichkurve wird im linken Abschnitt etwas

flacher, entspricht jedoch im Wesentlichen der konventionellen Eichkurve.
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Abbildung 1: Eichkurve
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Tabelle 2: Ubersicht RAST-Klassen
RAST-Klasse 0,5 > 0,175 kU/1 bis < 0,35 kU/1
RAST-Klasse 1 > 0,35 kU/1 bis < 0,7 kU/1
RAST-Klasse 2 > 0,7 kU/ bis < 3,5 kU/1
RAST-Klasse 3 > 3.5 kU/ bis < 15,5 kU/1
RAST-Klasse 4 > 15,5 kU/ bis < 50 kU/1

RAST-Klasse 5 > 50 kU/
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2.5 Statistische Auswertung

Bei der statistischen Auswertung wurden qualitative Merkmale und quantitative Merkmale betrachtet.
Quantitative Merkmale konnen als Zahlenwert angegeben, bzw. erfasst werden (z.B. RAST-Werte),
wiéhrend qualitative Merkmale eher als Beschreibung eines Zustands oder Merkmals angesehen
werden konnen (z.B. Geschlecht).

Zur statistischen Auswertung wurden der Chi-Quadrat Test (Chi-square-Test) nach Pearson und der
Cochran-Armitage Trend Test durchgefiihrt.

Der Chi-Quadrat-Test nach Pearson gibt Auskunft iiber die Abhéngigkeit von Variablen
untereinander, d.h. signifikante Werte in diesem Test geben Auskunft dariiber, dass der Wert einer
Variablen unmittelbar vom Wert einer zweiten Variablen abhéngt. Nach diesem Verfahren wurde
unter anderem gepriift, ob das Geschlecht, die Art der Milcherndhrung (Stillen oder Formula) oder die
Schulbildung der Eltern des Kindes mit der Haufigkeit der Sensibilisierung zusammenhéngt.

Der Cochran-Armitage Trend Test dient zur Berechnung von linearen Verldufen. Er priift einen Trend
fiir eine binomial verteilte Variable (ja-/nein- Variable) liber die Levels einer zweiten Variable: in
dieser Arbeit wurde z.B. gepriift, ob die Sensibilisierung bei fritherer Einfiihrung von Beikost bzw. bei

hoherer Variabilitit der Beikost steigt.

Als statistisch signifikant fiir alle durchgefiihrten Tests galten Ergebnisse mit p < 0,05

(Signifikanzniveau). Alle statistischen Tests wurden zweiseitig durchgefiihrt.

Die statistische Auswertung wurde unter Verwendung der Software SAS (Version 6.12) im Institut fiir

Epidemiologe der GSF durchgefiihrt.

16



3 Ergebnisse
3.1 Soziodemographische Angaben

Die Patienten sind in den Jahren 1995 bis 1997 in unterschiedlichen Geburtskliniken der Regionen
Miinchen und Wesel geboren worden. 74 der 170 Kinder waren Médchen, 96 waren Buben.

Die Teilnehmer der GINI-Studie kénnen durch ihre Identifikationsnummer leicht einer der beiden
Studienregionen (Miinchen, bzw. Wesel) zugeordnet werden. Man kann davon ausgehen, dass die 90
(52,9%) Kinder aus dem Raum Miinchen eher in einer stddtischen, die 80 (47,1%) Kinder aus dem
Rheinruhrgebiet eher in einer 1éndlichen Umgebung aufwachsen.

Von den 170 Kindern hatten 117 (68,8%) eine einfach positive Familienanamnese fiir atopische
Erkrankungen, das heif3it ein Elternteil oder ein Geschwisterkind gaben an, an einer allergischen
Erkrankung zu leiden, 53 (31,2%) der Kinder hatten zum Zeitpunkt der Geburt eine doppelt positive
Familienanamnese fiir atopische Erkrankungen. In 69 der 170 Familien (40.6%) war in der Anamnese
bereits ein Fall von Atopischer Dermatitis bei einem Verwandten ersten Grades des Kindes

aufgetreten.

Von den 170 Eltern hatten (mindestens ein Elternteil) 101 (59,4%) mindestens Abitur, 48 (28,2%)
Mittlere Reife und 21 (12,4%) einen Hauptschulabschluss.

31,8% der Miitter (54/170) gaben an in der Schwangerschaft geraucht zu haben.

Das Nabelschnur-IgE wurde bei 112/170 Kindern bestimmt. Bei 33 (19,4%) Kindern war der Wert des
Nabelschnur-IgE mit > 0,35 kU/1 erhoht, bei 79 (46,5%) Kindern lag er unter dieser Marke.

3.2 Ernahrung im ersten Lebensjahr

3.2.1 Stillen

Von den 170 Kindern wurden 93 (54,7 %) in den ersten 16 Wochen voll gestillt (Gruppe A). Erst nach
der 16. Woche bekamen diese Kinder zusitzlich Studiennahrung gefiittert oder wurden abgestillt.

77 (45,3 %) der untersuchten Kinder wurden in den ersten 16 Wochen hauptsichlich mit
Studiennahrung gefiittert, 69 von ihnen wurden mehr als 13 Wochen ausschlieBlich mit
Studiennahrung gefiittert (Gruppe B). 73 der 77 Kinder wurden mit der zur Verfiigung gestellten
Studiennahrung gefiittert, 4 von ihnen bekamen auch studienfremde Siduglingsmilch.

59,4% der Buben wurden voll gestillt, bei den Méadchen waren es 48,6% (p=0,16).
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Von den 93 vollgestillten Kindern hatten 37 (39,8%) eine doppelt positive Anamnese flir atopische
Erkrankungen in der Familie, bei den 77 formulaerndhrten Kindern war dies nur bei 16 (20,8%) der
Fall (p=0,008). Atopische Dermatitis in der Familie war bei 33 von 77 (42,7%) der formulaernéhrten
und bei 36 von 93 (38,7%) der vollgestillten Kinder bekannt (p=0,58).

Tabelle 3: Stillverhalten in Abhingigkeit von Soziodemographische Angaben

gestillt (A) Formula (B) gesamt
gesamt 93 (54,7%) 77 (45,3%) 170 (100%)
ménnlich 57 (59,4%) 39 (40,6%) 96 (56,5%)
weiblich 36 (48,6%) 38 (51,4%) 74 (43,5%)
Wesel 30 (33,3%) 60 (66,7%) 90 (52,9%)
Miinchen 63 (78,8%) 17 (21,2%) 80 (47,1%)
FA fir  einfach 56 (60,2%) 61 (79,2%) 117 (68,8%)
Atopie doppelt 37 (39,8%) 16 (20,8%) 53 (31,2%)
Nichtraucher 78 (67,2%) 38 (32,8%) 116 ((68,2%)
Raucher 15 (27,8%) 39 (72,2%) 54 (31,8%)

Ergebnisse als n (%)

A ausschlieSlich Muttermilch fiir mindestens 4 Monate; B Formula fiir 4 Monate

Von den 80 Kindern die in der Region Miinchen leben waren 63 (78,8%) voll gestillt, die Kinder aus
der Region Wesel waren dies nur in 33,3% (30/90; p<0,001).

Das Rauchverhalten der Miitter der formulaerndhrten Kinder unterschied sich erwartungsgemaf
deutlich von dem der Miitter der vollgestillten Kinder. So gaben der 16,1% (15/93) der Miitter der
gestillten Kinder an vor der Schwangerschaft geraucht zu haben und in der Gruppe der
formulaernihrten Kinder taten dies 50,6% (39/77; p<0,001). Von den Miittern, die angaben, vor der
SS geraucht zu haben, fiitterten 72,2% ihrem Kind Formulanahrung (39/54), 27,8% stillten ihr Kind
(15/54).

Die Schulbildung der Eltern war bei den vollgestillten Kindern signifikant hdher. So haben 76,3%
(71/93) der Eltern der gestillten Kinder Abitur oder Hochschulabschluss, 20,4% (19/93) Mittlere Reife
und 3,2% (3/93) einen Hauptschulabschluss. Von den Eltern der formulaernéhrten Kinder hatten 39%
(30/77) Abitur oder Hochschulabschluss, 37,7% (29/77) Mittlere Reife und 23,4% (18/77) einen
Hauptschulabschluss (p<0,001).
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Nabelschnurblut konnte nur von 51 (54,8%) der spéter vollgestillten Kindern und von 61 (79,2%) der
spéter formulaerndhrten Kinder asserviert und untersucht werden. Von den 33 Seren in denen IgE-
Werte > 0,35 kU/1 gefunden wurden waren 14 (42,4%) von spéter gestillten und 19 (57,6%) von spéter

formulaerndhrten Kindern (p=0,67).

3.2.2 Beikost

3.2.2.1 Zeitpunkt der ersten Gabe von Beikost

Bereits vor Vollendung des 4. Lebensmonats (Woche 1-16) bekamen 37 der 170 Kinder (21,8%)
schon zusitzlich zu den Milchmahlzeiten Beikost. 30 der untersuchten Kinder (17,6%) bekamen
erstmals in den Wochen 17 bis 20 (5. LM) Beikost gefiittert, weitere 46 Kinder (27,1%) erhielten diese
erstmals in Woche 21 bis 24 (6. LM). 53 der170 Kinder (31,2%) wurden tatsdchlich, wie empfohlen,
erst nach Vollendung des 6. Lebensmonats (>Woche 24) zugefiittert. Von 4 Kindern (2,4%) gab es
keine verldsslichen Angaben iiber den Zeitpunkt der ersten Gabe von Beikost.

Maidchen und Buben unterschieden sich im Zeitpunkt der ersten Gabe von Beikost nicht (p=0,92).
Von den 53 Kindern mit doppelt positiver FA fiir atopische Erkrankungen waren es 13,2% (7/53) die
bereits innerhalb der ersten 16 Lebenswochen Beikost bekamen, von den Kindern mit einfach
positiver FA waren es 25,6% (30/117). 37,7% (20/53) der Kinder mit doppelt positiver FA bekamen
Beikost erstmals nach der 24. Lebenswoche, von den Kindern mit einfacher FA waren dies 28,2%
(33/117; p=0,2). Keinen wesentlichen Unterschied machte es beziiglich des Zeitpunktes der ersten
Gabe von Beikost, ob in der Familie bereits ein Fall von Atopischer Dermatitis aufgetreten war
(p=0,81). Kinder bei denen im Nabelschnurblut Werte > 0,35 kU/l gemessen wurden, bekamen
Beikost tendenziell zu einem spitern Zeitpunkt gefiittert (p=0,19).

Die Eltern mit hoher Schulbildung gaben ihren Kindern zu einem spéteren Zeitpunkt erstmals Beikost
als die Eltern mit einer niedrigeren Schulbildung. So gaben von den 21 Eltern mit
Hauptschulabschluss 52,4% (11/21), bereits innerhalb der ersten 16 Lebenswochen Beikost, von den
101 Eltern mit Abitur waren es nur 11,9% (12/101) die zu einem so frithen Zeitpunkt Beikost gefiittert
haben. Nur 19% (4/21) der Eltern mit Hauptschulabschluss und 36,6% (37/101) der Eltern mit Abitur
fiihrten Beikost erst nach der 24. Lebenswoche ein (p=0,004). Die Studienteilnehmer aus der Region
um Wesel bekamen Beikost zu einem deutlich fritheren Zeitpunkt als die Kinder aus dem Raum
Miinchen (p=0,001). Miitter, die angegeben hatten, vor der Schwangerschaft geraucht zu haben,
fiihrten Beikost ebenfalls zu einem fritheren Zeitpunkt ein (p=0,003).

Die voll gestillten Kinder (A) erhielten die entsprechende Beikost jeweils zu einem spéteren Zeitpunkt
als die formulaernihrten Kinder (B). So bekamen nur 5,4 % (5/93) der gestillten Kinder Beikost

bereits innerhalb der ersten 16 Lebenswochen, von den formulaerndhrten Kindern war dies bei 41,6 %

19



(32/77) der Fall. In Woche 17-20 waren es 10,8 % (10/93), in Woche 21-24 33,3 % (31/93) der
gestillten Kinder, die erstmals Beikost bekamen, bzw. 26,0 (20/77) und 19,5 % (15/77) der
formulaernihrten Kinder. 49,5 % (46/93) der gestillten Kinder wurde erst nach der 24. Lebenswoche
Beikost gefiittert, nur 9,1 % (7/77) der formulaerndhrten Kinder bekamen Beikost erst nach der 24.
Lebenswoche.

Der Unterschied zwischen voll gestillten und formulaerndhrten Kindern im Zeitpunkt der ersten Gabe

von Beikost ist mit p<0,001 hochsignifikant.

Tabelle 4: Zeitpunkt der ersten Beikostgabe

Woche gestillt (A) Formula (B) gesamt
1-16 5 (5,4%) 32 (41,6%) 37 (21,8%)
17-20 10 (10,8%) 20 (26,0%) 30 (17,6%)
21-24 31 (33,3%) 15 (19,5%) 46 (27,1%)
>24 46 (49,5%) 7 (9,1%) 53 (31,2%)
missing 1(1,1%) 3 (3,9%) 4 (2,4%)
gesamt 93 (54,7%) 77 (45,3%) 170 (100%)

Ergebnisse als n (%)

A ausschlieBlich Muttermilch fiir mindestens 4 Monate; B Formula fiir 4 Monate

3.2.2.2 Art der Beikost

Innerhalb der ersten 16 Lebenswochen waren Gemiise oder Gemiisesafte (12,4%, 21/170) und
Getreide (10,6%, 18/170) die am haufigsten gegebenen Nahrungsmittel, 3,5 % der Kinder (6/170)
bekamen schon Obst oder Obstséifte. Sehr frith wurde Karotte als Beikost eingefiihrt: bis zum Alter
von 25 Wochen bekamen schon 62 % der Kinder Karotte gefiittert. Bereits 50% der Kinder bekamen
im Alter von 25 Wochen Kartoffel, 45% Getreide, 33% Banane, 31% Fleisch und 30% Apfel als
Beikost. Die anderen in den Tagebiichern erfragten Lebensmittel wurden von den Miittern eher zu
einem spéteren Zeitpunkt als Beikost gegeben. So hatten im Alter von 25 Wochen nur 16 % der
Kinder jemals Birne bekommen, knapp 7% Milchprodukte, Sojaprodukte 0,7 %. Ei, Fisch oder Niisse
wurden bis zur 25. Lebenswoche in keinem Fall gegeben.

Eines der 170 Kinder bekam laut Tagebiichern Banane schon innerhalb der ersten 16 Lebenswochen,
weitere 3 (1,8%) Kinder bekamen Banane erstmals zwischen Woche 17 und 20, zwischen Woche 21
und 24 waren es 19 Kinder (12,2%), die erstmals Banane gefiittert bekamen. Der GroBteil erhielt erst
in Woche 25 oder spdter Banane. In Woche 25 waren es 33% der 170 Kinder, die bereits Banane

gefiittert bekamen. Im Alter von einem Jahr (Woche 52) bekamen alle untersuchten Kinder Banane,
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Apfel, Kartoffel und Getreide, 99% bekamen Karotten, 98% der Kinder Fleisch und Birne und 74 %
erhielten mit 12 Monaten bereits Milchprodukte. 22 % der 170 Kinder hatten mit 52 Wochen bereits
Ei oder eihaltige Nahrungsmittel als Beikost bekommen, einige auch schon Fisch (12%), Soja (11%)
oder Niisse (9,7%).

In den 3 folgenden Tabellen (5a,b,c) ist die Erndhrung der Studienteilnehmer auszugsweise dargestellt.
Nach Woche 16 endete die strenge Interventionsphase, nach Woche 24 wechselte die Form des von
den Eltern auszufiillenden Tagebuchs und die entsprechenden Nahrungsmittel wurden differenzierter

erfragt (Obst — Apfel, Banane, Birne; Gemiise — Karotte, Kartoffel).

Tabelle 5a: Beikost in Woche 16 Tabelle 5b: Beikost in Woche 25 Tabelle 5c¢: Beikost in Woche 52
Nahrungsmittel in % Nahrungsmittel in % Nahrungsmittel in %
Fleisch 0,6 Fleisch 31 Fleisch 98
Getreide 10.6 Getreide 45 Getreide 100
Obst 3,5 Apfel 30 Apfel 100
Gemiise 12,4 Banane 33 Banane 100
Ei 0 Birne 16 Birne 98
Milchprodukte 0,6 Karotte 62 Karotte 99
Fisch 0 Kartoffel 50 Kartoffel 100
Niisse 0 Ei 0 Ei 22
Soja/ Hillsenfr. 0,6 Milchprodukte 6,8 Milchprodukte 74
Sonstige 1,2 Fisch 0 Fisch 12
Niisse 0 Niisse 9,7
Soja 0,7 Soja 11

3.2.2.3 Variabilitit der Beikost

Innerhalb der ersten 24 Lebenswochen bekamen die Kinder nicht nur zu einem unterschiedlichen
Zeitpunkt ihre erste Beikost gefiittert, sondern es wurde innerhalb dieses Zeitraumes auch eine
unterschiedliche Anzahl an Nahrungsmitteln gegeben. Wie bereits in 3.2.2.1 beschrieben waren es 53
der 170 Kinder (31,2%) die innerhalb der ersten 24 Lebenswochen keine Beikost zugefiittert bekamen,
38,8% der Kinder (66/170) bekamen Beikost aus 1 oder 2 unterschiedlichen Nahrungsmittelgruppen
gefiittert und 27,6% (47/170) bekamen bereits 3 oder mehr unterschiedliche Nahrungsmittel innerhalb
der ersten 24 Lebenswochen. Von 4 Kindern gab es keine verldsslichen Angaben zur Variabilitét der
Beikost innerhalb der ersten 24 Lebenswochen.

Von den voll gestillten Kindern bekamen 49,4% (46/93), von den formulaernihrten Kindern 9,1%
(7/77) keinerlei Beikost innerhalb der ersten 24 Lebenswochen. Beikost aus 1 oder 2
Nahrungsmittelgruppen bekamen 35,5% (33/93) der voll gestillten und 42,9% (33/77) der
formulaernihrten Kinder. Bereits 3 oder mehr unterschiedliche Nahrungsmittelgruppen wurde 14,0%
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(13/93) der voll gestillten, bzw. 44,2% (34/77) der formulaerndhrten Kinder innerhalb der ersten 24
Lebenswochen gefiittert (p<0,001).

Tabelle 6: Variabilitit der Beikost in den ersten 24 Wochen und Stillen

Anzahl Nahrungsmittel- gestillt (A) Formula (B) gesamt
gruppen

0 46 (49,4%) 7 (9,1%) 53 (31,2%)
1-2 33 (35,5%) 33 (42,9%) 66 (38,8%)
>3 13 (14,0%) 34 (44,2%) 47 (27,6%)
missing 1 (1,1%) 3 (3,9%) 4 (2,4%)
gesamt 93 (54,7%) 77 (45,3%) 170 (100%)
Ergebnisse als n (%)

A ausschlieBlich Muttermilch fiir mindestens 4 Monate; B Formula fiir 4 Monate

28,2% (33/117) der Kinder mit einer einfach positiven FA fiir atopische Erkrankungen bekamen
innerhalb der ersten 24 Lebenswochen keine Beikost, von den Kindern mit eine doppelt positiven FA
fiir atopische Erkrankungen waren dies 37,7% (20/53). Beikost aus einer oder zwei unterschiedlichen
Nahrungsmittelgruppen bekamen 40,2% (47/117) der Kinder mit einer einfachen —und 35,8% (19/53)
der Kinder mit einer doppelten FA fiir atopische Erkrankungen. Mehr als 3 unterschiedliche
Nahrungsmittelgruppen wurde 29,1% (34/117) der Kinder mit einfacher — und 24,5% (13/53) der
Kinder mit doppelter FA fiir atopische Erkrankungen als Beikost innerhalb der ersten 24
Lebenswochen gegeben (p=0,5).

Tabelle 7: Variabilitit der Beikost in den ersten 24 Wochen und Familienanamnese fiir Atopie

Anzahl Nahrungsmittel- FA FA gesamt
gruppen einfach doppelt

0 33 (28,2%) 20 (37,7%) 53 (31,2%)
1-2 47 (40,2%) 19 (35,8%) 66 (38,8%)
>3 34 (29,1%) 13 (24,5%) 47 (27,6%)
missing 1 (0,9%) 3 (5,7%) 4 (2,4%)
gesamt 117 (68,8%) 53 (31,2%) 170 (100%)

Ergebnisse als n (%)



In den Familien in denen bereits AD aufgetreten ist, hat sich die Variabilitdt der Beikost innerhalb der
ersten 24 Lebenswochen im Vergleich zu den Familien ohne einen Fall von AD nicht unterschieden.
Die Kinder aus dem Raum Wesel bekamen innerhalb dieses Zeitraumes signifikant hdufiger eine
groBere Anzahl von Nahrungsmitteln gefiittert als die Kinder aus dem Raum Miinchen (p<0,001).
Von den Eltern mit Hauptschulabschluss waren es 19,0% (4/21), die innerhalb der ersten 24
Lebenswochen keine Beikost gaben, von den Eltern mit Mittlerer Reife, bzw. mit Abitur waren dies
29,2% (14/48), bzw. 38,6% (39/101). Ein oder zwei unterschiedliche Arten von Beikost wurde von
23,8% (5/21) der Eltern mit Hauptschulabschluss, von 39,6% (19/48) der Eltern mit Mittlerer Reife
und von 41,6% (42/101) der Eltern mit Abitur gegeben. Drei oder mehr unterschiedliche Arten von
Beikost wurde von 57,1% (12/21) der Eltern mit Hauptschulabschluss, von 31,3% (15/48) der Eltern
mit Mittlerer Reife und von 19,8% (20/101) der Eltern mit Abitur gegeben (p=0,065).

3.3 Serologie

3.3.1 Spezifisches IgE mit 4 Monaten

Von den 170 Kindern konnte bei 150 Kindern im Alter von 4 Monaten bei der zweiten Untersuchung
Blut abgenommen werden und spezifisches IgE gegen die Milcheiweille (76, £77, £78) bestimmt
werden (siehe oben). Lediglich bei 2,7% der Kinder (4/150) konnte spezifisches IgE gegen
Milcheiweill nachgewiesen werden.

Dies war unabhéngig von Milcherndhrung (Muttermilch oder Studiennahrung), FA, Geschlecht,
Nabelschnur IgE, Schulbildung der Eltern, Region oder Rauchen der Mutter. Allerdings ist hier wegen

der sehr geringen Fallzahl die statistische Auswertung nur eingeschriankt zu bewerten.

3.3.2 Spezifisches IgE mit 12 Monaten

Wie oben beschrieben, wurde in den 170 Seren nach spezifischen IgE-Antikérpern gegen 13
unterschiedliche Nahrungsmittelallergene gesucht. In 33 von 170 Seren wurde insgesamt 65 mal ein
positives Ergebnis gefunden. 18 Seren wiesen spezifische IgE gegen eines der getesteten, 8 Seren
gegen 2,2 Seren gegen 3, 1 gegen 4, 3 gegen 5 und 1 der untersuchten Seren wies spezifische IgE
gegen 6 der getesteten Allergene auf. Dabei fand sich die RAST-Klasse 0,5 (> 0,175 kU/1 bis < 0,35
kU/1) 21 mal, die RAST-Klasse 1 (= 0,35kU/1 bis < 0,7 kU/1) 25 mal, die RAST-Klasse 2 (= 0,7 kU/1
bis < 3,5 kU/1) 17 mal und die RAST-Klasse 3 (= 3,5 kU/1 bis < 15,5 kU/l) und 5 (= 50 kU/I) je 1 mal,
die RAST-Klasse 4 (= 15,5 kU/I bis < 50 kU/1) trat in den untersuchten Seren nicht auf.

23



In 14,1 % (24/170) der untersuchten, im Alter von 12 Monaten abgenommenen Seren fanden sich
spezifische IgE-Antikorper gegen mindestens eines der 13 untersuchten Allergene (kumulative
Sensibilisierung) in einer Konzentration von > 0,35kU/1 (= RAST-Klasse 1). Mit 7,1% (12/70) fanden
sich dabei am haufigsten spezifische IgE-Antikdrper gegen Ei. Antikorper gegen Banane wurden in
4,7 % (8/170) der untersuchten Seren gefunden, gegen eines der Milcheiweille (£76, 77 oder {78; , a-
Lactalbumin 5, 77, B-Lactoglobulin 2, 78, Kasein 2) in 3,5 % (6/170), gegen Haselnuss (f17) und
Erdnuss (f13) in je 2,4 % (4/170), gegen Soja (f14) in den Seren von 2 Kindern (1,2%). Gegen Birne
(f94) und Kartoffel (f35) fanden sich jeweils nur bei einem Patienten (0,6 %) IgE-Antikorper. Keine
Sensibilisierungen > 0,35 kU/1 lieBen sich gegen Apfel (f49), Karotte (f31) und Weizen (f4)
nachweisen.

In 19,4 % (33/170) der untersuchten Seren fanden sich spezifische IgE-Antikorper gegen mindestens
eines der untersuchten Allergene (kumulative Sensibilisierung) in einer Konzentration von > 0,175
kU/1 (= RAST-Klasse 0,5). Mit 9,4 % (16/170) fanden sich am héaufigsten spezifische IgE-Antikorper
gegen Ei. Antikorper gegen Banane wurden in 7,1 % (12/170) der untersuchten Seren gefunden, gegen
eines oder mehrere der Milcheiweile in 4,7 % (8/170; 76, a-Lactalbumin n=7; {77, B-Lactoglobulin
n=4; {78, Kasein n=4 ), gegen Haselnuss in 4,1 % (7/170), gegen Erdnuss in 2,4 % (4/170).

Bei 2,4% (4/170) der Kinder fand sich eine Sensibilisierung gegen Soja (f14), bei 2 Kindern fand sich
eine Sensibilisierung gegen Kartoffel und Weizen > 0,175 kU/I. Antikdrper gegen Karotte wurden im
Serum eines Kindes gefunden (0,6%; 1/170). Keine Sensibilisierungen > 0,175 kU/I lieBen sich gegen

Apfel nachweisen.

Diagramm 1: Sensibilisierungen gegen Beikostallergene: > RAST-Klasse 0,5 vs. > RAST-Klasse 1

Anzahl

4 4 4
3 3
2 2
1 1 1
0 00
N N . . e
& & e o & R
04 & ® L3 o 4 & >
& o & % NP 2 N
< & (\@ A Q
i\
DRAST 0,5 MRAST 1

* Sensibilisierung gegen mindestens eines der 13 getesteten Allergene; n=170
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Tabelle 8: spezifisches IgE mit 12 Monaten

Allergen >0,175kU/1 20,35kU/1 20,7kU/1 >23,5kU/1 > 15,5 kU/1 =50 kU/1
>1/13 33(19,4%) 24 (14,1%) 11 (6,5%) 2(1,2%) 1(0,6%) 1 (0,6%)
Allergenen*

Ovalbumin (f1) 16 (9,4%) 12(7,1%) 6(3,5%) 0 0 0
Weizen (f4) 2 (1,2%) 0 0 0 0 0
Erdnuss (f13) 4 (2,4%) 4 (2,4%) 3(1,8%) 2(1,2%) 1(0,6%) 1(0,6%)
Soja (f14) 4 (2,4%) 2 (1,2%) 1(0,6%) 0 0 0
Haselnuss (f17) 7 (4,1%) 4 (2,4%) 2(1,2%) 0 0 0
Karotte (f31) 1 (0,6%) 0 0 0 0 0
Kartoftel (f35) 2 (1,2%) 1 (0,6%) 10,6%) 0 0 0

Apfel (f49) 0 0 0 0 0 0
o-Lactalbumin 7 (4,1%) 6 (3,5%) 2(1,2%) 0 0 0

(f76)

B-Lactoglobulin 4 (2,4%) 3 (1,8%) 2(1,2%) 0 0 0

(£77)

Kasein (f78) 4 (2,4%) 3 (1,8%) 1(0,6%) O 0 0
Banane (192) 12 (7,1%)  8(4,7%) 1(0,6%) 0 0 0

Birne (f94) 2 (1,2%) 1 (0,6%) 0 0 0 0

Ergebnisse als n (%); n=170

*Sensibilisierung gegen mindestens eines der getesteten 13 Allergene

Allergen (Nummer des Pharmacia ImmunoCAP)

3.3.3 Sensibilisierungsraten der vollgestillten Kinder (Gruppe A)

In Gruppe A fanden sich spezifische IgE-Antikorper gegen mindestens eines der untersuchten

Allergene (kumulative Sensibilisierung) in einer Konzentration von > 0,175 kU/1 (> RAST-Klasse 0,5)
bei 24/93 (25,8 %) der untersuchten Kinder. Mit 14,0 % (13/93) fanden sich am haufigsten spezifische

IgE-Antikorper gegen Ei. Antikdrper gegen Banane wurden in 8,6 % (8/93) der untersuchten Seren

gefunden, gegen eines oder mehrere der Milcheiweilie (f76, 77 oder £78) in 6,5 % (6/93), davon am

haufigsten solche gegen a-Lactalbumin (5,4 %; 5/93), gegen Haselnuss in 4,3 % (4/93), gegen Erdnuss
in 3,2 % (3/93), gegen Soja in 2,2% (2/93). Bei einem Kind (1,1%) fand sich eine Sensibilisierung
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gegen Bime. Keine spezifischen IgE lieen sich in dieser Gruppe gegen Weizen, Karotte, Kartoffel

und Apfel nachweisen (siche Diagramm 2 und Tabelle 9).

3.3.4 Sensibilisierungsraten der formulaerndhrten Kinder (Gruppe B)

In Gruppe B fanden sich spezifische IgE-Antikdrper gegen mindestens eines der untersuchten
Allergene (kumulative Sensibilisierung) in einer Konzentration von > 0,175 kU/l (= RAST-Klasse 0,5)
bei 9/77 (11,7%) der untersuchten Kinder. Mit 5,2 % (4/77) fanden sich am haufigsten spezifische
IgE-Antikorper gegen Banane. Antikorper gegen Ei und Haselnuss wurden in je 3,9 % (3/77) der
untersuchten Seren gefunden. Jeweils zwei der Seren (2/77; 2,6%) wiesen in dieser Gruppe
spezifisches IgE gegen Weizen, Soja, Kartoffel, oder Milcheiweil3e auf. In je einem Serum (1,3%)
waren Antikorper gegen Erdnuss, Karotte oder Birne zu finden. Keine spezifischen IgE-Werte > 0,175
kU/1 fanden sich gegen Apfel (siche Diagramm 2 und Tabelle 9).

3.3.5 Unterschiede zwischen gestillten (A) und nichtgestillten Kindern
(B) beziiglich Sensibilisierung gegen Beikost

3.3.5.1 Spezifisches IgE > 0,175 kU/1

Betrachtet man die beiden, sich beziiglich Milcherndhrung im ersten Lebenshalbjahr unterscheidenden
Gruppen, zeigt sich, dass in der Gruppe der vollgestillten Kinder (A) hiufiger Sensibilisierungen zu
finden sind, als in der Gruppe der mit Flaschennahrung ernéhrten Kinder (B): in der Gruppe der
vollgestillten Kinder (n = 93) finden sich mit 25,8 % (24/93) signifikant hdufiger, als in der Gruppe
der nicht gestillten Kinder (B, n = 77) mit 11,7 % (9/77), Konzentrationen von spezifischem IgE >
0,175 kU/1 gegen eines der untersuchten Allergene (p=0,021). Ebenfalls signifikant ist der Unterschied
bei Ei: 14,0 % (13/93) der Gestillten (A) boten spezifisches IgE gegen f1 Ei, und nur 3,9 % (3/77)
taten dies in Gruppe B (p=0,025). Auch bei Banane, Erdnuss, Haselnuss und o-Lactalbumin sind die
Sensibilisierungen in der Muttermilchgruppe (A) hoher, allerdings nicht signifikant (siche Diagramm

2 und Tabelle 9).
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Tabelle 9: spezifisches IgE > 0,175 kU/l mit 12 Monaten

Allergen gesamt A B
(n=170) (n=93) (n=177)
> 1/13 Allergenen* 33 (19,4%) 24 (25,8%) 9 (11,7%)"
Ovalbumin (f1) 16 (9,4%) 13 (14%) " 3(3,9%)"
Weizen (f4) 2 (1,2%) 0 2 (2,6%)
Erdnuss (f13) 4 (2,4%) 3 (3,2%) 1(1,3%)
Soja (f14) 4 (2,4%) 2 (2,2%) 2 (2,6%)
Haselnuss (f17) 7 (4,1%) 4 (4,3%) 3 (3,9%)
Karotte (f31) 1 (0,6%) 0 1(1,3%)
Kartoffel (f35) 2 (1,2%) 0 2 (2,6%)
Apfel (f49) 0 0 0
a-Lactalbumin (£76) 7 (4,1%) 5(5,4%) 2 (2,6%)
B-Lactoglobulin (f77) 4 (2,4%) 2 (2,2%) 2 (2,6%)
Kasein (f78) 4 (2,4%) 2 (2,2%) 2 (2,6%)
Banane (92) 12 (7,1%) 8 (8,6%) 4 (5,4%)
Birne (f94) 2 (1,2%) 1(1,1%) 1(1,3%)
Ergebnisse als n (%)
'p<0,05

*Sensibilisierung gegen mindestens eines der getesteten 13 Nahrungsmittelallergene

Allergen (Nummer des Pharmacia ImmunoCAP)

A ausschliefSlich Muttermilch fiir mindenstens 4 Monate; B Formula fiir 4 Monate
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Diagramm 2: Sensibilisierungen gegen Beikostallergene > RAST-Klasse 0,5 mit 12 Monaten,

gestillt (A) vs. Formula (B)
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N
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p=0,021 fiir *mindestens eines der 13 getesteten Allergene
p=0,025 fiir f1 Ei

A ausschlieBlich Muttermilch fir mindestens 4 Monate; B Formula fiir 4 Monate
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3.3.5.2 Spezifisches IgE > 0,35 kU/1

In Gruppe A sind es 16 von 93 (17,2 %) Kinder, die gegen mindestens eines der 13 getesteten
Allergene > RAST-Klasse 1 (= 0,35 kU/1) sensibilisiert sind, in Gruppe B sind dies 8 von77 (10,4 %:;
p=0,2). Eine Sensibilisierung gegen f1, Hiihnerei > 0,35 kU/I findet sich in Gruppe A noch in 9 von 93
(9,7 %) der untersuchten Seren, in Gruppe B sind es weiterhin 3 von 77 (3,9 %; p=0,14)). Diagramme
2 und 3 zeigen die Sensibilisierungsraten der beiden Gruppen nebeneinander dargestellt (siche

Diagramm 3 und Tabelle 10).

Diagramm 3: Sensibilisierungen gegen Beikostallergene > RAST-Klasse 1 mit 12 Monaten,

gestillt (A) vs. Formula (B)
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* Sensibilisierung gegen mindestens eines der 13 getesteten Allergene

A ausschliefSlich Muttermilch fiir mindestens 4 Monate; B Formula fiir 4 Monate
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Tabelle 10: spezifisches IgE > 0,35 kU/I mit 12 Monaten

Allergen Gesamt (n=170) A (n=93) Bmn=77)
> 1/13 Allergenen* 24 (14,1%) 16 (17,2%) 8(10,4)
Ovalbumin (f1) 12 (7,1%) 9(9,7%) 3(3.9)
Weizen (f4) 0 0 0
Erdnuss (f13) 4 (2,4%) 3(3,2%) 1(1,3)
Soja (f14) 2 (1,2%) 1(1,1%) 1(1,3)
Haselnuss (f17) 4 (2,4%) 1 (1,1%) 3 (3,9%)
Karotte (f31) 0 0 0
Kartoffel (f35) 1 (0,6%) 0 1(1,3%)
Apfel (f49) 0 0 0
o-Lactalbumin (f76) 6 (3,5%) 4 (4,3%) 2 (2,6%)
B-Lactoglobulin (f77) 3 (1,8%) 1 (1,1%) 2 (2,6%)
Kasein (f78) 3 (1,8%) 2 (2,2%) 1(1,3%)
Banane (92) 8 (4,7%) 4 (4,3%) 4 (5,2%)
Birne (f94) 1 (0,6%) 0 1(1,3%")
Ergebnisse als n (%)

*Sensibilisierung gegen mindestens eines der getesteten 13 Nahrungsmittelallergene
Allergen (Nummer des Pharmacia ImmunoCAP)

A ausschlieBlich Muttermilch fiir mindestens 4 Monate; B Formula fiir 4 Monate

3.3.6 Zusammenhang zwischen Gabe von Beikost und
Sensibilisierung

Von den 37 Kindern, die bereits in den ersten 16 Lebenswochen irgendeine Art von Beikost erhalten
hatten, waren im Alter von 12 Lebensmonaten 2 (5,4 %) gegen eines der 13 getesteten Allergene
sensibilisiert (> 0,35 kU/I). Von den 30 Kindern, die in Woche 17 bis 20 erstmals Beikost bekamen,
waren dies ebenfalls 2 (6,7 %), 8 (17,4 %) der 46 Probanden, die zwischen Woche 21 und 24 erstmals
Beikost erhalten hatten, waren mit 12 Monaten gegen eines der getesteten Allergene mit > 0,35 kU/1

sensibilisiert. 10 (18,9 %) der 53 Kinder, die erst nach der 24 Lebenswoche erstmals irgendeine
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Beikost gefiittert bekamen, wiesen im Alter von 12 Monaten eine Sensibilisierung > 0,35 kU/I gegen
eines der 13 untersuchten Allergene auf. Tendenziell waren die Kinder, die Beikost zu einem spéteren
Zeitpunkt gefiittert bekamen, hiufiger sensibilisiert, der Unterschied ist jedoch nicht signifikant (p =
0,154). Legt man eine Sensibilisierung > 0,175 kU/l (RAST-Klasse 0,5) zugrunde, bestétigt sich diese
Tendenz und wurde noch etwas deutlicher, eine Signifikanz zeigt sich jedoch ebenfalls nicht (p =

0,080).

Tabelle 11: Zeitpunkt der Gabe von Beikost und Sensibilisierung*

Woche Sensibilisierung Sensibilisierung Keine gesamt

> 0,35 kU/T* > 0,175 kU/1* Sensibilisierung
1-16 2 (5,4%) 5(13,5%) 32 (86,5%) 37 (22,3%)
17-20 2 (6,7%) 2 (6,7%) 28 (93,3%) 30 (18,1%)
21-24 8 (17,4%) 9 (19,6%) 37 (80,4%) 46 (27,7%)
>24 10 (18,9%) 15 (28,3%) 38 (71,7%) 53 (31,9%)
gesamt 22 (13,25%) 31 (18,7%) 135 (81,3%) 166 (100%)

Ergebnisse als n (%); n=170; missing 4

*Sensibilisierung gegen mindestens eines der getesteten 13 Nahrungsmittelallergene

3.3.6.1 Gabe von Banane und Sensibilisierung

Von 150 der 170 Kinder wurden genaue Angaben zum Zeitpunkt der ersten Gabe von Banane
gemacht. So bekamen 23 von 150 (15,3%) bereits innerhalb der ersten 24 Lebenswochen Banane als
Beikost, 22 (95,7%) dieser Kinder zeigten im Alter von 12 Monaten keine Sensibilisierung gegen
Banane. Nur eines (4,3%) der 23 Kinder, die sehr friih Banane gefiittert bekamen, waren gegen diese
mit 12 Monaten > 0,35 kU/I sensibilisiert. Von den 70 der 150 Kindern, die erstmals im Alter von 25
bis 28 Lebenswochen Banane als Beikost gefiittert bekamen, waren mit 12 Monaten schlief3lich 4
(5,7%) > 0,35 kU/L und 6 > 0,175 kU/I gegen Banane sensibilisiert, 64 (91,4 %) waren nicht dagegen
sensibilisiert. 29 (93,5%) der 31 Kinder, die in Woche 29 — 32 erstmals Banane bekamen, waren nicht
sensibilisiert, 2 (6,5%) waren > 0,175 kU/l und 1 (3,2%) > 0,35 kU/I gegen Banane sensibilisiert.

Die Kinder, die erst in der 33. Lebenswoche oder spéater Banane bekamen, waren 96,2% (25/26) nicht
gegen Banane sensibilisiert, 1 dieser 26 (3,8%) spat Banane verzehrenden Probanden war mit 12
Monaten > 0,175 kU/I gegen Banane sensibilisiert. Der Zeitpunkt der Gabe von Banane scheint keinen

Einfluss auf die Sensibilisierung gegen Banane zu haben (p=0,58).
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Tabelle 12: Zeitpunkt der Gabe von Banane und Sensibilisierung Banane (f92)

Woche Sensibilisierung Sensibilisierung Keine gesamt

> 0,35 kU/1 > 0,175 kU/1 Sensibilisierung
1-24 1 (4,3%) 1 (4,3%) 22 (95,7%) 23 (15,3%)
25-28 4 (5,7%) 6 (8,6%) 64 (91,4%) 70 (46,7%)
29-32 1 (3,2%) 2 (6,5%) 29 (93,5%) 31 (20,7%)
>33 0 1(3,8%) 25 (96,2%) 26 (17,3%)
gesamt 6 (4,0%) 10 (6,7%) 140 (93,3%) 150 (100%)

Ergebnisse als n (%); n=170; missing 20

3.3.6.2 Gabe von Ei und Sensibilisierung

Die Eltern von 111 der 170 Probanden haben exakte Angaben zur Gabe von Hiihnerei gemacht. Ei
wurde bei 74 (66,7%) der Studienteilnehmer im ersten Lebensjahr nicht gefiittert, von diesen 74
Kindern waren 6 (8,1%) bereits vor der ersten Gabe von Ei gegen fl Hithnerei > 0,35 kU/IL, und 9
(12,1%) = 0,175 kU/I sensibilisiert, die anderen 65 (87,8%) waren dies zu diesem Zeitpunkt nicht.
Wurde dagegen Ei bereits im ersten Lebensjahr als Beikost gegeben (33,3%; 37/111), war es eines
(2,7%) dieser Kinder, das mit 12 Monaten eine Sensibilisierung gegen Ei zeigte. 97,3% (36/37 ) der
Kinder, die nach den Angaben der Miitter innerhalb des ersten Lebensjahres bereits Ei bekommen
hatten, zeigten keine Sensibilisierung gegen Ei (p=0,27 fiir Sensibilisierung > 0,35 kU/I; p=0,1 fiir
Sensibilisierung > 0,175 kU/I).

Tabelle 13: Zeitpunkt der Gabe von Ei und Sensibilisierung Ei (f1)

Woche Sensibilisierung Sensibilisierung Keine gesamt

> 0,35 kU/1 > 0,175 kU/1 Sensibilisierung
25-52 1(2,7%) 1 (2,7%) 36 (97,3%) 37 (33,3%)
>52 6 (8,1%) 9 (12,2%) 65 (87,8%) 74 (66,7%)
gesamt 7 (6,3%) 10 (9,0%) 101 (91,0%) 111 (100%)

Ergebnisse als n (%); n=170; missing 59
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3.3.6.3 Variabilitdt der Beikost und Sensibilisierung

Die Kinder, die in den ersten 24 Lebenswochen keinerlei Beikost erhielten, waren mit 12 Monaten
vergleichsweise hiufiger gegen Nahrungsmittel sensibilisiert, als diejenigen Kinder, die bereits
innerhalb dieser Zeit mit Beikost zugefiittert wurden. Der Unterschied ist jedoch weder wenn man die
RAST-Klasse 0,5 (p=0,09), noch wenn man die RAST-Klasse 1 (p=0,13) zugrunde legt signifikant.
Im Folgenden werden nur die Ergebnisse fiir die RAST-Klasse 1 beschrieben:

Die Kinder, die in den ersten 24 Lebenswochen keinerlei Beikost bekommen hatten, waren im Alter
von 12 Monaten zu 20,8% (11/53), diejenigen, die Beikost aus 1 bis 2 unterschiedlichen
Nahrungsmittelgruppen bekommen hatten zu 12,1% (8/66) und diejenigen, die 3 oder mehr
unterschiedliche Nahrungsmittelgruppen bekommen hatten, zu 8,5% (4/47) > 0,35 kU/1 gegen eines
der 13 getesteten Nahrungsmittelallergene sensibilisiert. Hierbei wurde nicht unterschieden, um
welche der Nahrungsmittelgruppen es sich handelte. Die Variabilitit der Beikost hatte keinen Einfluss

auf die Sensibilisierung gegen Ei (p=0,44).

Tabelle 14: Anzahl der verschiedenen Nahrungsmittelgruppen und Sensibilisierung*

Anzahl Nahrungsmittel- keine Sensibilisierung gesamt
gruppen Sensibilisierung > 0,35 kU/ *

0 42 (79,2%) 11 (20,8%) 53 (31,9%)
1-2 58 (87,9%) 8 (12,1%) 66 (39,8%)
>2 43 (91,5%) 4 (8,5%) 47 (28,3%)
gesamt 143 (86,1%) 23 (13,9%) 166 (100%)

Ergebnisse als n (%); n=170; missing 4

*Sensibilisierung gegen mindestens eines der getesteten 13 Nahrungsmittelallergene

3.3.7 Familienanamnese fiir atopische Erkrankungen und
Sensibilisierung

Von den 53 Kindern, die eine doppelt positive FA fiir atopische Erkrankungen aufwiesen, waren im
Alter von einem Lebensjahr 13,2% (7/53) gegen mindestens eines der 13 getesteten
Nahrungsmittelallergene (> 0,35 kU/1) sensibilisiert. Von den 117 Kindern mit einfach positiver FA
fiir atopische Erkrankungen war dies bei 17 Kindern (14,5%) der Fall (p=0,82). Wenn man die
Sensibilisierungen > 0,175 kU/I betrachtet, zeigt sich ebenfalls kein signifikanter Unterschied

zwischen Kindern mit einfach und doppelt positiver FA fiir atopische Erkrankungen (p=0,9).
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Tabellel5: Familienanamnese fiir Atopie und Sensibilisierung > 0,35 kU/I*

FA Sensibilisierung keine gesamt

> 0,35 kU/T* Sensibilisierung
einfach 17 (14,5%) 100 (85,5%) 117 (68,8%)
doppelt 7 (13,2%) 46 (86,8%) 53 (31,2%)
gesamt 24 (14,1%) 146 (85,9%) 170 (100%)

Ergebnisse als n (%); n=170

*Sensibilisierung gegen mindestens eines der getesteten 13 Nahrungsmittelallergene

Vergleicht man die Kinder, bei denen in der Familie bereits zuvor ein Fall von Atopischer Dermatitis
aufgetreten war, mit den Kindern wo dies nicht der Fall war, zeigt sich ebenfalls kein signifikanter
Unterschied in der Haufigkeit von Sensibilisierungen gegen Nahrungsmittelallergene (p=0,74 fiir

Sensibilisierung > 0,35kU/1; p=0,81 fiir Sensibilisierung > 0,175 kU/1).

3.3.8 Geschlecht und Sensibilisierung

Von den 96 Buben wurden im Alter von 12 Monaten bei 18,8 % (18/96) IgE-Antikorper gegen
mindestens eines der 13 getesteten Nahrungsmittelallergene > 0,35 kU/1 gefunden, bei den Maddchen
war dies mit 8,1% (6/74) deutlich seltener (p=0,048). Legt man jedoch die RAST-Klasse 0,5 zu
Grunde, zeigt sich kein signifikanter Unterschied mehr (p=0,89).

Bei den Buben konnten signifikant hidufiger Sensibilisierungen > 0,35 kU/1 gegen Ei nachgewiesen
werden. Von den insgesamt 12 Kindern mit einer Sensibilisierung > 0,35 kU/1 gegen Ei waren 11

Buben und nur ein Médchen (p=0,01).

3.3.9 Tabakrauchexposition, Schulbildung, Region und
Sensibilisierung

Weder beim Rauchen der Miitter vor der Schwangerschaft, noch bei der Schulbildung der Eltern oder
der Region (Wesel oder Miinchen) zeigten sich signifikante Unterschiede in der Sensibilisierung der
Kinder mit 12 Monaten, auch unter Beriicksichtigung der RAST-Klasse 0,5, die in Tabelle 15 nicht
aufgefiihrt ist.
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Tabelle 16: Rauchen, Bildung, Region und Sensibilisierung > 0,35 kU/1

Sensibilisierung keine gesamt

> 0,35 kU/I* Sensibilisierung
Rauchen vor SS ja 6 (11,1%) 48 (88,9%) 54 (31,8%)
Rauchen vor SS nein 18 (15,5%) 98 (84,5%) 116 (68,2%)
Miinchen 15 (18,8%) 65 (81,3%) 80 (47,1%)
Wesel 9 (10,0%) 81 (90,0%) 90 (52,9%)
Hauptschule 3 (14,3%) 18 (85,7%) 21 (12,4%)
Mittlere Reife 6 (12,5%) 42 (87,5%) 48 (28,2%)
Abitur 15 (14,9%) 86 (85,1%) 101 (59,4%)

Ergebnisse als n (%); n=170

*Sensibilisierung gegen mindestens eines der getesteten 13 Nahrungsmittelallergene

3.3.10 Nabelschnurblut

Von 112 Kindern konnte bei Geburt Nabelschnurblut gewonnen werden. Es wurden IgA- und IgE-
Werte bestimmt. Von 90 der untersuchten Seren war das IgE < 0,5 kU/1, bei 7 Seren lag es zwischen
0,5 und 1,0 kU/1 und bei 15 wurden Werte > 1 kU/l gemessen. Der Mittelwert betrdgt 0,51 kU/L. Von
53 der 95 spiter gestillten Kinder konnte Nabelschnurblut gewonnen werden, der Mittelwert lag hier
bei 0,57 kU/1, von den spéter formulaerndhrten Kindern konnte bei 59 von 75 Nabelschnurblut
untersucht werden, hier lag der Mittelwert mit 0,45 kU/1 etwas niedriger.

IgA war in den untersuchten Seren in keinem Fall erhoht, eine Verunreinigung durch miitterliches Blut
ist damit duBerst unwahrscheinlich (siche Kapitel 2.4.3).

Die Kinder, bei denen bereits im Nabelschnurblut IgE-Werte > 0,35 kU/I gefunden wurden, waren mit
12 Lebensmonaten héufiger gegen eines der getesteten Nahrungsmittelallergene sensibilisiert. So
waren von den 33 Kindern mit erh6htem Nabelschnur IgE im Alter von 12 Monaten 11 (33,3%)
gegen eines der getesteten Nahrungsmittelallergene sensibilisiert (IgE > 0,175 kU/1), von den Kindern
mit Nabelschnur-IgE < 0,35 kU/l waren dies nur 8,9% (7/79; p=0,004).
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3.3.11 Gesamt IgE

Der Median des Gesamt IgE im Alter von 12 Monaten lag bei 9,4 kU/1, das héchste gemessene
Gesamt IgE lag bei 415 kU/I, in 18 Seren wurde ein Wert < 2 kU/I gemessen. In der Gruppe der
gestillten Kinder (A) lag der Median des Gesamt IgE mit 9,33 kU/l minimal niedriger als in der
Gruppe der formulaerndhrten Kinder (B), dort lag der Median bei 9,5 kU/I.

Sensibilisierte = 0,175 kU/I wiesen einen Median von 25,3 kU/1, sensibilisierte > 0,35 kU/I von 36,2
kU/1 auf.

3.4 Auftreten atopischer Dermatitis

Bis zu dem Alter von 1 Jahr wurde bei 18 von 170 (10,6 %) der Kinder nach den genannten

Diagnosekriterien (s. Kapitel 2.3.7.) die Diagnose Atopische Dermatitis (AD) gestellt.

3.4.1 AD und Sensibilisierung mit 4 Monaten

Es besteht kein erkennbarer Zusammenhang zwischen dem Nachweis von spezifischem IgE gegen
Milcheiweille und dem Auftreten von AD im ersten Lebensjahr. Von den 4 im Alter von 4 Monaten
sensibilisierten Kindern wurde bei einem im ersten Lebensjahr die Diagnose AD gestellt, von den 146

nicht sensibilisierten wurde bei 16 die Diagnose AD gestellt.

3.4.2 AD und Sensibilisierung mit 12 Monaten

Zunichst wird die Sensibilisierung gegen Nahrungsmittelallergene mit 12 Monaten insgesamt
beschrieben, weiter unten dann die gegen Ei und Banane im speziellen. Ei und Banane waren die am
héufigsten gefundenen Sensibilisierungen.

Von den 24 Kindern, die mit 12 Monaten mindestens eine Sensibilisierung > 0,35 kU/1 gegen eines der
untersuchten Nahrungsmittelallergene aufwiesen, waren 33,3% (8/24) im ersten Lebensjahr an AD
erkrankt. Bei den Nicht-sensibilisierten war dies signifikant weniger hiufig der Fall (p=0,001): 6,8%
(10/146) der Nicht-sensibilisierten litten innerhalb der ersten 12 Monate an AD.
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Tabelle 17: Sensibilisierung > 0,35 kU/I und Atopische Dermatitis

Sensibilisierung keine AD AD gesamt

> 0,35 kU/I*

nein 136 (93,2%) 10 (6,8%) 146 (85,9%)
ja 16 (66,7%) 8 (33,3%) 24 (14,1%)
gesamt 152 (89,4%) 18 (10,6%) 170 (100%)

Ergebnisse als n (%); n=170

*Sensibilisierung gegen mindestens eines der getesteten 13 Nahrungsmittelallergene

Von den 17 Kindern, die, ohne Beriicksichtigung von Ei, mindestens 1 Sensibilisierung > 0,35 kU/1
aufwiesen, wurde bei 17,7% (3/17)) eine AD im ersten Lebensjahr diagnostiziert. Im Vergleich war
bei den Kindern, die keine Sensibilisierung gegen eines der 12 getesteten Nahrungsmittel (ohne Ei)

zeigten, die Rate an AD mit 9,8 % zwar etwas niedriger, der Unterschied ist jedoch nicht signifikant

(p=0,32).

Tabelle 18: Sensibilisierung > 0,35 kU/1 (ohne Ei) und Atopische Dermatitis

Sensibilisierung keine AD AD gesamt

> 0,35 kU/1**

nein 138 (90,2%) 15 (9,8%) 153 (90,0%)
ja 14 (82,4%) 3 (17,7%) 17 (10,0%)
gesamt 152 (89,4%) 18 (10,6%) 170 (100%)

Ergebnisse als n (%); n=170

**Sensibilisierung gegen mindestens eines der getesteten Nahrungsmittelallergene ohne Beriicksichtigung von Hiihnerei

Von den 12 Kindern, die mit 12 Monaten > 0,35 kU/I gegen Hiihnerei (f1) sensibilisiert waren, litten
50% (6/12) an AD. Hingegen trat bei den nicht gegen Hiihnerei sensibilisierten, AD signifikant
seltener auf (p=0,001), bei 7,6% der 158 nichtsensibilisierten wurde die Diagnose AD gestellt.
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Tabelle 19: Sensibilisierung Ei (f1) > 0,35 kU/l und Atopische Dermatitis

Sensibilisierung keine AD AD gesamt

Ei (f1) > 0,35 kU/I

Nein 146 (92,4%) 12 (7,6%) 158 (92,9%)
Ja 6 (50%) 6 (50%) 12 (7,1%)
gesamt 152 (89,4%) 18 (10,6%) 170 (100%)

Ergebnisse als n (%); n=170

Eine Sensibilisierung > 0,35 kU/I gegen Banane (f92) war jedoch fiir das Auftreten von AD
unerheblich. Von den 8 gegen Banane sensibilisierten Kinder war bei einem Kind (12,5%) die
Diagnose AD gestellt worden, von den 162 nicht gegen Banane sensibilisierten waren 10,5% (17/162)
an AD erkrankt (p=0,86). Unter Beriicksichtigung der RAST-Klasse 0,5 ergibt sich ebenfalls kein
Unterschied.

Tabelle 20: Sensibilisierung Banane (f92) > 0,35 kU/I und Atopische Dermatitis

Sensibilisierung keine AD AD gesamt

Banane (92) > 0,35 kU/I

Nein 145 (89,5) 17 (10,5) 162 (95,3)
Ja 7(87.5) 1 (12,5) 8(4,7)
gesamt 152 (89,4) 18 (10,6) 170 (100)

Ergebnisse als n (%); n=170

Die Untersuchung der iibrigen Einzelallergene zeigte ebenfalls keinen Zusammenhang mit dem

Auftreten von AD.

3.4.3 Nabelschnur IgE und AD

Kinder mit einem Nabelschnur IgE von > 0,35 kU/I litten im ersten Lebensjahr zu 18,2% an AD
(6/33), Kinder, bei denen das Nabelschnur IgE nicht erh6ht war, litten zu 10,1% (8/79) an AD
(p=0,24). In diesem Ergebnis zeigt sich die Tendenz, dass bei erhohtem Nabelschnur IgE vermehrt AD
auftritt, das Ergebnis ist jedoch nicht signifikant.
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3.4.4 Gesamt-IgE und AD

Bei den 18 Kindern mit AD im ersten Lebensjahr lag das Gesamt-IgE im Alter von 12 Monaten mit
16,65 kU/l im Median hoher, als bei den Kindern, die im ersten Lebensjahr keine AD aufwiesen
(Median 8,9 kU/1, p=0,012). Dieses signifikante Ergebnis zeigt den Zusammenhang zwischen
erhohtem IgE und AD.

3.4.5 Erndhrung im 1. Lebensjahr und AD

3.4.5.1 Zeitpunkt der ersten Gabe von Beikost und AD

Von den 37 Kindern, die bereits bis zur 16. Lebenswoche Beikost erhalten hatten, litt 1 Kind (2,7%)
an AD, von den 30 Kindern, die in Woche 17 bis 20 erstmals irgendeine Beikost gefiittert bekamen,
waren es 2 (6,7%) bei denen AD im ersten Lebensjahr diagnostiziert wurde. Die Kinder, die in Woche
21 bis 24 erstmals zugefiittert wurden, erkrankten zu 17,4% (8/46) an AD, die, die erst nach der 24.
Lebenswoche Beikost erhalten hatten, erkrankten zu 13,2% (7/53). Der Unterschied ist mit p=0,143

nicht signifikant.

Tabelle 21: Zeitpunkt der ersten Gabe von Beikost und Atopische Dermatitis

Woche der ersten keine AD AD gesamt
Beikostgabe

1-16 36 (97,3%) 1(2,7%) 37 (22,3%)
17-20 28 (93,3%) 2 (6,7%) 30 (18,1%)
21-24 38 (82,6%) 8 (17,4%) 46 (27,7%)
>24 46 (86,8%) 7 (13,2%) 53 (31,9%)
gesamt 148 (89,2%) 18 (10,8%) 166 (100%)

Ergebnisse als n (%); n=170; missing 4

3.4.5.2 Art der Beikost und AD

Diejenigen Kinder, die bis zum vollendeten ersten Lebensjahr nach den Angaben der Miitter kein Ei
oder eihaltige Nahrungsmittel bekommen hatten, erkrankten zu 12,2% an AD (9/74). Von den
Studienteilnehmern, die bereits bis zur 52. Lebenswoche Ei gefiittert bekommen hatten, litten nur

5,4% (2/37) an AD. Der Unterschied ist mit p=0,001 hochsignifikant.
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Tabelle 22: Zeitpunkt der ersten Gabe von Ei und Atopische Dermatitis

Woche Keine AD AD gesamt

25-52 35 (94,6%) 2 (5,4%) 37 (33,3%)
>52 65 (87,8%) 9 (12,2%) 74 (66,7%)
gesamt 100 (90,1%) 11 (9,9%) 111 (100%)

Ergebnisse als n (%); n=170; missing 59

Die Probanden, die bereits innerhalb der ersten 24 Lebenswochen friih Banane als Beikost gefiittert
bekamen (23/150), litten in 4,3% (1/23) im ersten Lebensjahr an AD, die 70 Kinder, die Banane
erstmals in Woche 25 bis 28 erhalten hatten in 14,3 % (10/70), die, die diese erstmals in Woche 29 bis
32 bekommen hatten, litten in 9,7% (3/31) im ersten Lebensjahr an AD. Bei den Kindern, die erst in
der 33. Lebenswoche oder spiter Banane gefiittert bekamen, wurde in 11,5% die Diagnose AD im
ersten Lebensjahr gestellt. Es besteht kein signifikanter Unterschied beziiglich des Auftretens von AD
und dem Zeitpunkt der Einfithrung von Banane als Beikost (p=0,615).

Tabelle 23: Zeitpunkt der ersten Gabe von Banane und Atopische Dermatitis

Woche Keine AD AD gesamt

1-24 22 (95,6%) 1 (4,3%) 23 (15,3%)
25-28 60 (85,7%) 10 (14,3%) 70 (46,7%)
29-32 28 (90,3%) 3(9,7%) 31 (20,7%)
>33 23 (88,5%) 3 (11,5%) 26 (17,3%)
gesamt 133 (88,7%) 17 (11,3%) 150 (100%)

Ergebnisse als n (%); n=170; missing 20

3.4.5.3 Variabilitit der Beikost und AD

Betrachtet man die Variabilitit der gegebenen Beikost innerhalb der ersten 24 Lebenswochen, so zeigt
sich, dass diejenigen Kinder, die in diesem Zeitraum mehr als zwei (2+x) unterschiedliche Arten von
Beikost erhalten hatten, signifikant weniger hdufig an AD litten, als die Kinder, die weniger
verschiedene Arten von Beikost bekommen hatten. Hier wurde nicht beriicksichtigt, welche
Nahrungsmittelgruppen (siehe Kapitel 2.3.1) gegeben wurden, lediglich aus wie vielen
unterschiedlichen Nahrungsmittelgruppen die Beikost innerhalb der ersten Lebenshalbjahres

zusammengesetzt war. So waren es von den 53 Kindern, die innerhalb der ersten 24 Wochen gar keine
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Beikost erhalten hatten 13,2% (7/53), bei denen im ersten Jahr die Diagnose AD gestellt wurde, bei
den Kindern, die 1 bis 2 verschiedene Nahrungsmittel bekommen hatten, waren es 13,6% (9/66) und
von denen, die schon aus mehr als 2 unterschiedlichen Nahrungsmittelgruppen Beikost erhalten hatten,
waren es 4,3% (2/47). Unter Verwendung des zweiseitigen Cochran-Armitage Trend Test ist dieses

Ergebnis mit p=0,037 signifikant.

Tabelle 24: Anzahl der verschiedenen Nahrungsmittelgruppen in den ersten 24 Wochen und

Atopische Dermatitis

Anzahl Nahrungsmittel- keine AD AD gesamt
Gruppen

0 46 (86,8%) 7 (13,2%) 53 (31,9%)
1-2 57 (86,4%) 9 (13,6%) 66 (39,8%)
>2 45 (95,7%) 2 (4,3%) 47 (28,3%)
gesamt 143 (86,1%) 23 (13,9%) 166 (100%)

Ergebnisse als n (%); n=170; missing 4

3.4.5.4 Stillen und AD

Von den 93 voll gestillten Kindern wurde bei 10,8 % (10/93) im ersten Lebensjahr die Diagnose AD
gestellt, bei den formulaerndhrten war dies bei 10,4 % der Fall (8/77). Dieser Unterschied ist mit

p=0,94 nicht signifikant.

Tabelle 25: Stillen und Atopische Dermatitis

keine AD AD gesamt
gestillt (A) 83 (89,2%) 10 (10,8%) 93 (54,7%)
Formula (B) 69 (89,6%) 8 (10,4%) 77 (45,3%)
gesamt 152 (89,4%) 18 (10,6%) 170 (100%)

Ergebnisse als n (%); n=170

3.4.6 Familienanamnese fiir atopische Erkrankungen und AD

Die Kinder mit einfach positiver Familienanamnese fiir atopische Erkrankungen waren bis zum Alter
von 12 Lebensmonaten zu 10,3% (12/117) an AD erkrankt, Kinder mit doppelt positiver FA fiir
atopische Erkrankungen waren zu 11,3% (6/53) an AD erkrankt (p=0,84).
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Tabelle 26: Familienanamnese fiir Atopie und AD

FA keine AD AD gesamt
einfach 105 (89,7%) 12 (10,3%) 117 (68,8%)
doppelt 47 (88,7%) 6 (11,3%) 53 (31,2%)
gesamt 152 (89,4%) 18 (10,6%) 170 (100%)

Ergebnisse als n (%); n=170

Bei 8 der 69 Kinder (11,6%), bei denen in der Familie bereits ein Fall von AD aufgetreten war, trat im
ersten Lebensjahr ebenfalls eine AD auf. Bei den 101 Kindern ohne FA fiir AD, trat AD bei 10
Kindern innerhalb des ersten Lebensjahres auf (9,9%; p=0,73).

3.4.7 Geschlecht, Schulbildung der Eltern, Region, Rauchen der
Mutter und AD

Maidchen und Buben litten im ersten Lebensjahr gleich hdufig an AD (10,8% vs. 10,4%).

Kinder, deren Eltern Hauptschulabschluss hatten, litten zu 19% (4/21), Kinder, deren Eltern Mittlere
Reife hatten, zu 12,5% (6/48) und Kinder, deren Eltern Abitur hatten, litten zu 7,9% (8/101) im ersten
Lebensjahr an AD (p=0,28).

In den Zentren in Wesel und Miinchen trat AD etwa gleich haufig auf (p=0,81).

Von den 54 Kindern, deren Miitter angegeben hatten, zumindest vor der Schwangerschaft geraucht zu
haben, waren es 7,4% (4/54), die im ersten Lebensjahr an AD erkrankten, von den Kindern deren

Miitter nicht geraucht haben, waren es 12,1% (14/116; p=0,36).
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4 Diskussion

4.1 Bedeutung der frithen Sensibilisierung

Von den bei insgesamt 33 Kindern gefundenen Sensibilisierungen gegen Nahrungsmittel ist
zusammenfassend betrachtet lediglich die Sensibilisierung > 0,35 kU/I gegen Ei als Marker fiir AD
von klinischer Relevanz. Bei Kindern mit Sensibilisierung gegen Ei tritt hdufiger AD auf als bei
Kindern, die keine Sensibilisierung gegen Ei aufweisen (6/12; 50% vs. 12/158; 7,6%).
Sensibilisierungen gegen die anderen 12 getesteten Nahrungsmittel und Sensibilisierungen mit
lediglich der neuen RAST-Klasse 0,5 haben in der vorliegenden Untersuchung im ersten Lebensjahr
keine wesentliche klinische Bedeutung. Auch die liberraschend héufig gefundene Sensibilisierung
gegen Banane hat in dieser Studie im ersten Lebensjahr keine klinische Relevanz, Kinder, bei denen
eine Sensibilisierung gegen Banane gefunden wurde, erkrankten nicht hdufiger an AD, als die Kinder
ohne Sensibilisierung gegen Banane. Obwohl die Kinder, die mit einer Sensibilisierung gegen
mindestens eines der 13 getesteten Nahrungsmittelallergene im ersten Lebensjahr signifikant haufiger
an AD erkrankten (8/24; 33,3%), als die Kinder bei denen keine Sensibilisierung gegen
Nahrungsmittelallergene > 0,35 kU/I gefunden wurde (10/146; 6,8%), ist die Bedeutung der frithen
Sensibilisierung gegen Nahrungsmittelallergene besonders fiir Hithnerei bedeutsam. Wenn man
ndmlich nur die Sensibilisierungen gegen die iibrigen 12 getesteten Nahrungsmittel (ohne E1)
betrachtet, wird dieser vormals hochsignifikante Unterschied (p=0,001) lediglich zu einer Tendenz
(p=0,32). Dies belegt die herausragende Bedeutung der frithen Sensibilisierung gegen Hiihnerei.

In der Literatur werden die vorliegenden Daten zur Eisensibilisierung bestitigt, dort finden sich
Sensibilisierungen gegen Hiihnerei in diesem Alter in einer entsprechenden Grof3enordnung, in der
MAS-Kohorte war mit 12 Monaten bei etwa 6% der Kinder eine Sensibilisierung gegen Hiihnerei
gefunden worden (Kulig et al. 1999a). Eine Sensibilisierung gegen Ei wird auch in anderen Studien als
der fritheste serologische Marker fiir Atopie gesehen (Gustafsson et al. 2000). Neuere Ergebnisse der
ETAC-Studie zeigen einen deutlichen Zusammenhang zwischen der Schwere einer AD und einer
Sensibilisierung gegen Ei. Umso hoher die gemessene RAST-Klasse, desto schwerer die AD. Zudem
zeigte sich, dass bei Kindern, die bereits bei Beginn der Studie gegen Ei oder Milcheiwei3e
sensibilisiert waren, die AD haufiger persistierte (Wolkersdorfer et al. 2002). Das Fortbestehen einer
Sensibilisierung gegen Nahrungsmittelallergene iiber mehr als ein Jahr geht mit vermehrtem Auftreten
von allergischer Rhinitis und Asthma mit 5 Jahren einher (Kulig et al. 1998). Hierbei konnten auch
Nahrungsmittelsensibilisierungen auler Ei von Bedeutung sein.

Die Sensibilisierung gegen ein Nahrungsmittelallergen mit 12 Monaten wird durch dessen frithzeitige
Gabe nicht gefordert — ja sogar im Gegenteil, die Kinder, die im ersten Lebensjahr kein Ei bekamen,
wiesen haufiger Sensibilisierungen gegen dieses auf, als die Kinder, die Ei bereits im ersten

Lebensjahr bekommen hatten. Zudem scheint es so, als ob gerade die Kinder, die friih viele
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verschiedene Nahrungsmittel bekamen, weniger oft sensibilisiert waren. Es sind jedoch die Kinder, die
frith Beikost bekommen, die ein weniger grof3es Risiko fiir atopische Erkrankungen haben, Eltern mit
Hochrisikokindern halten sich genauer an die ausgesprochenen Ernédhrungsempfehlungen (siche

Kapitel 4.6).

4.2 Unterschiede zwischen gestillten und nicht gestillten

Kindern

Bei den Kindern, die fiir mindestens die ersten 4 Lebensmonate ausschlieBlich gestillt worden waren,
fanden sich héufiger Sensibilisierungen gegen Nahrungsmittelallergene, insbesondere gegen Ei und
Banane, als bei den formulaerndhrten Kindern.

Die gestillten Kinder bekamen Beikost zu einem spéteren Zeitpunkt zugefiittert und sie bekamen
innerhalb der ersten 24 Wochen weniger unterschiedliche Beikost als die formulaerndhrten Kinder.
Dies belegt, die beiden Gruppen unterscheiden sich voneinander.

Das Auftreten von Atopischer Dermatitis war jedoch bei den gestillten und bei den formulaerndhrten
Kindern gleich hiufig.

Die Sensibilisierungen iiber die Muttermilch ist zumindest theoretisch moglich, unterschiedliche
Antigene (Ovalbumin, beta-Laktoglobulin) konnten in der Muttermilch nachgewiesen werden (Casas
et al. 2000; Fukushima et al. 1997; Kalliomaki et al. 2000). Ergebnisse der Leipziger Allergie-
Risikokinder-Studie (n=475) zeigen bei > 5 Monate vollgestillten Hochrisikokindern passager eine
hiufigere Sensibilisierung gegen Ei und ein hiufigeres Auftreten von AD als bei weniger lang
gestillten Kindern. Im Alter von 2 Jahren wird dieser Effekt nicht mehr beobachtet (Wetzig et al.
2000). Neuere Ergebnisse einer neuseelidndischen Langzeitstudie mit {iber tausend Probanden konnten
keinen positiven Effekt des Stillens beziiglich Atopieentwicklung und Asthma zeigen (Sears et al.
2002). Insgesamt wird jedoch gerade wegen des nachgewiesenen praventiven Effektes auf die
Entstehung von Allergien — andere Langzeitstudien haben einen deutlich positiven Effekt noch im
Alter von 17 Jahren gezeigt - Stillen fiir die ersten 6 Lebensmonate empfohlen (Halken et al. 2001;
Saarinen et al. 1995).

Die voll gestillten Kinder wiesen haufiger eine doppelte Familienanamnese fiir atopische
Erkrankungen auf als die formulaerndhrten Kinder (39,8% vs. 20,8%; p=0,008). Zusétzlich sind es
moglicherweise gerade die Kinder, die vermehrt gestillt werden, deren Miitter selbst besonders stark
an Allergien leiden und die damit ein nochmals erhdhtes Risiko fiir Atopie haben. Das Stillen und die
sorgfiltigere Einhaltung der Erndhrungsempfehlungen konnte die hdufigere Sensibilisierung nicht
vermeiden, ein vermehrtes Auftreten von AD konnte jedoch durch das Stillen und die spite Gabe von

Beikost moglicherweise verhindert werden.
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4.3 Unterschiede zwischen Madchen und Buben

Bei den Buben wurden haufiger Sensibilisierungen gegen Nahrungsmittel gefunden als bei Médchen,
besonders deutlich wird dies bei der Sensibilisierung gegen Hiithnerei. Nur eines der 74 Madchen
(1,35%) war mit 12 Monaten gegen Ei > 0,35 kU/L sensibilisiert, dagegen fanden sich bei 11,5% der
Buben (11/96) spezifisches IgE > 0,35 kU/1 gegen Ei. In der Literatur wird von hoheren Gesamt-IgE
bei Buben bis in das Schulalter berichtet (Johnson et al. 1998; Kulig et al. 1999c¢). In der MAS-
Kohorte galt das jedoch nicht fiir atopische Kinder, dort gab es keinen Unterschied zwischen Buben
und Médchen. In der vorliegenden Untersuchung sind zwar die Buben signifikant hidufiger gegen Ei
sensibilisiert und die Sensibilisierung gegen Ei ist in der Gesamtkohorte mit einem signifikant hoheren
Risiko fiir das Auftreten von AD verbunden — Buben und Médchen erkranken aber etwa gleich héufig
an AD. Das bedeutet, dass vor allem fiir Buben die Sensibilisierung gegen Ei mit einem enorm
erhdhten Risiko fiir AD einhergeht und bei den Méadchen die Eisensibilisierung eine eher
untergeordnete Rolle spielt. Buben wurden etwas haufiger (p=0,16) als Méadchen voll gestillt (59,4%

vs. 48,6%). Eine schliissige Erklarung fiir dieses Phdnomen steht noch aus.

4.4 Bedeutung der Beikost

Die frithe Gabe von Beikost ist in der vorliegenden Untersuchung weder mit einer hdufigeren
Sensibilisierung gegen Nahrungsmittelallergene, noch mit einem vermehrten Auftreten von AD im
ersten Lebensjahr assoziiert. Es scheint sogar so zu sein, dass Kinder, die friih Beikost bekommen,
weniger sensibilisiert sind und weniger hdufig an AD leiden.

Zur Priavention atopischer Erkrankungen wird iiberwiegend die Gabe einer allergenarmen Beikost
empfohlen (Arshad 2001; Zeiger 2000), so wurde es auch den Eltern unserer Studienteilnehmer
empfohlen, jedoch waren es gerade die Kinder, die entsprechend der Erndhrungsempfehlungen ernéhrt
worden waren, die besonders haufig Sensibilisierungen aufwiesen, vermehrt AD trat bei diesen nicht
auf. Moglicherweise sind es die Kinder, bei denen die familidre Belastung besonders gross war (siche
Kapitel 4.6). Es gibt in dieser Untersuchung jedoch keinen Hinweis darauf, dass die friihe Gabe von
Beikost zu einer vermehrten Sensibilisierung oder zu vermehrtem Auftreten von AD im ersten
Lebensjahr fiihrt. U.U. sind es nur einige Allergene, deren frithe Zufuhr zu Sensibilisierung fiihrt, wie
z.B. Kuhmilcheiweille (Saarinen et al. 2000). Allergene wie Ei filhren im ersten Lebensjahr
moglicherweise eher zu einer Toleranzentwicklung — wie es jedoch zur Sensibilisierung gegen
Hiihnerei im ersten Lebensjahr kommt ist unklar, mit der Gabe von Ei oder eihaltigen Produkten als

Beikost scheint es allerdings nicht zusammenzuhidngen. Vorstellbar ist eine Sensibilisierung gegen
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Hiihnerei inhalativ tiber Hausstaub oder eine perkutane Sensibilisierung iiber Eiprotein enthaltende
Pflegemittel.

Verschiedene Untersuchungen geben Hinweise darauf, dass mdglicherweise eine friihe
Allergenexposition zu Toleranz fithren kann (Bjorksten 2001; Hesselmar et al. 1999; Riedler et al.
2001).

Die Studienteilnehmer der Interventionsstudie wurden, wenn sie liberhaupt frithe Beikost bekamen,
hypoallergen ernéhrt, als allergen geltende Nahrungsmittel wurden nicht gegeben
(Erndhrungsempfehlungen im Anhang 7.5, in Anlehnung an die Empfehlungen des
Forschungsinstituts fiir Kindererndhrung, FKE). Ein Vergleich mit der oben genannten australischen
Studie (Fergusson et al. 1990), in der ein deutlicher Zusammenhang zwischen der frithen Gabe von
unterschiedlichen Nahrungsmitteln und chronischem Ekzem gezeigt werden konnte, ist demnach nicht
moglich, da in der Fergussonstudie wohl zu einem grossen Teil deutlich frither mehr unterschiedliche

und auch allergenere Beikost gegeben wurde.

4.5 Atopische Dermatitis

Bei 10,6% der Kinder wurde im ersten Lebensjahr die Diagnose AD gestellt, dieser Wert entspricht
den Ergebnissen einer weiteren Untergruppe der GINI-Studie (Schoetzau et al. 2002). In der MAS-
Kohorte trat AD im ersten Lebensjahr bei 12% der Kinder auf (Bergmann et al. 1994).

AD trat bei gestillten und nicht gestillten Kindern (Erndhrung mit Studiennahrung) gleich hiufig auf,
war unabhingig vom Geschlecht der Kinder, unbedeutend war die Region in der die Kinder
aufwuchsen, das Rauchen der Miitter vor der Schwangerschaft und die Schulbildung der Eltern hatten
darauf keinen signifikanten Einfluss. Miitterliches Rauchen gilt v.a. als Risikofaktor fiir eine friihe
Sensibilisierung gegen Nahrungsmittelallergene (Kulig et al. 1999b), aber auch als wichtiger
Risikofaktor flir Entwicklung von Asthma (Bjorksten 2001). Ein hoher soziodkonomischer Status der
Eltern galt lange Zeit als Risikofaktor fiir deren Kinder, selbst an Allergien zu erkranken. Neuere
Untersuchungen haben jedoch gezeigt, dass dieses erhohte Risiko nur fiir die Eltern selbst gilt, nicht
aber fiir ihre Kinder (Bergmann et al. 2000), dies ist mit den Ergebnissen dieser Untersuchung gut
vereinbar. Dies konnte wiederum durch das protektive Verhalten selbst besonders betroffener Eltern

begriindet sein.
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4.6 Fazit

Besonders bedeutend fiir die Fritherkennung von atopischen Erkrankungen in der hier untersuchten
Altersgruppe ist die friihe Sensibilisierung gegen Hiihnerei als Marker fiir AD. Die iibrigen
Sensibilisierungen gegen Nahrungsmittelallergene scheinen von untergeordneter Bedeutung zu sein.
Die Sensibilisierungen gegen Nahrungsmittelallergene scheinen in dem untersuchten Kollektiv nicht
durch die frithe Gabe der entsprechenden Allergene bedingt zu sein. So finden sich keine
Sensibilisierungen gegen Karotte und Apfel, Beikost, die sehr hdufig und relativ frith gegeben wurde.
Dagegen finden sich hiufig Eisensibilisierungen, Ei wurde wenn iiberhaupt sehr spit im ersten
Lebensjahr gegeben. Es scheint moglich, dass die konstante Gabe von grof3eren Mengen Beikost (z.B.
Karotte) zu einer Toleranzentwicklung fiihrt und so eher protektiv auf die Atopieentwicklung wirkt,
hingegen die Zufuhr von geringen Allergenmengen (z.B. Spuren von Hiihnerei) eher zu einer
Sensibilisierung fiihrt. Es wird jedoch nicht ein einzelner Faktor alleine sein, der einen giinstigen
Einfluss auf die Atopieentwicklung hat, vielmehr kdnnte es der gesamte Lebensstil sein, der damit
einhergeht. Einige Untersuchungen sprechen dafiir, dass ein Aufwachsen in einer allergenarmen
Umgebung ungiinstig beziiglich der Atopieentwicklung sein kann bzw., dass der friihe Kontakt mit
bestimmten Allergenen giinstig sein kann. So ist der dauerhafte und intensivere Kontakt mit Katzen
und besonders Hunden im ersten Lebensjahr mit einer geringeren Privalenz von allergischer Rhinitis
und Asthma bei Schulkindern assoziiert (Hesselmar et al. 1999). Einen stark protektiven Effekt auf die
Allergieentwicklung hat der langfristige und der friih stattfindende Kontakt zu Stillen und Milch vom
Bauernhof (Riedler et al. 2001), bedingt durch eine héhere Endotoxinexposition (von Mutius 2002).
Um diese Hypothese zu untermauern, sind weitere Studien unabdingbar. Eine wichtige Rolle bei der
Toleranzentwicklung durch die frithe Gabe von Beikost konnte die Entwicklung des Immunsystems
spielen.

Bereits die Teilnahme an der GINI-Studie diskriminiert die Kinder dieser Studie vom Rest der
Bevolkerung. Zum einen durch die mindestens einfach positive Familienanamnese fiir atopische
Erkrankungen, zum anderen ist der Leidensdruck der Eltern, die mit ihrem Kind an einer solchen
Studie teilnehmen besonders gross. Sie sind bereit

einen grossen Aufwand fiir die Gesundheit ihres Kindes zu leisten. Die Kinder der GINI-
Interventionskohorte bekamen in den ersten 4 bis 6 Lebensmonaten, sicherlich auch durch die
gegebenen Erndhrungsempfehlungen, spiter und weniger unterschiedliche Nahrungsmittel als die
Kinder, die nicht in der Interventionskohorte waren. In der Beobachtungskohorte der GINI-Studie
(siehe Kapitel 2.1), in der auch Kinder ohne positive Familienanamnese fiir atopisch Erkrankungen
waren, zeigte sich, dass die Kinder mit atopischer Vorbelastung weniger héufig stark allergene Beikost
bekamen, als die nicht atopiebelasteten Kinder (Brockow et al. 2003). Diese Aussage bestitigt der

Trend dieser Studie: Kinder mit positiver FA bekamen spiter Beikost zugefiittert — dies ein deutlicher
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Hinweis darauf, dass Eltern dieses Kollektivs besorgter waren, sich genauer an unsere Empfehlungen
hielten, zudem mehr stillten. Zudem konnte die Schwere der elterlichen Allergie eine wesentliche
Rolle spielen, die Schwere der Allergie der Eltern und Geschwister wurde in der vorliegenden
Untersuchung jedoch nicht erfasst. Es ist anzunehmen, dass gerade diese Eltern mit schweren
klinischen Auspriagungen einer Allergie, entsprechend der Empfehlungen eher spiter Beikost
einfithren, nach Moglichkeit stillen und auf stark allergene Beikost im ersten Lebensjahr génzlich
verzichten. Das konnte erkldren, dass Kinder trotz Zugehdorigkeit zu dieser besonderen Risikogruppe

nicht hiufiger an AD erkranken.
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5 Zusammenfassung

Kinder mit einer frithen und persistierenden Sensibilisierung gegen Nahrungsmittel entwickeln spéter
héufiger eine Sensibilisierung oder eine Allergie gegen Inhalationsallergene (Kulig et al. 1998). Nach
derzeitigem Wissensstand stellt, neben der Sauglingsmilch, die Variabilitdt und der Zeitpunkt der
Einfiihrung von Beikost einen besonderen Risikofaktor dar, spéter ein Ekzem zu entwickeln (Fergusson
et al. 1994).

Um das Sensibilisierungspotential der im 1. Lebensjahr am haufigsten als Beikost gefiitterten
Nahrungsmittel zu erfassen, wurde bei einer Untergruppe (n=170) der GINI-Kohorte (German Infant
Nutritional Intervention Program, n=2252) die Erndhrung im ersten Lebensjahr, die Sensibilisierung
gegen Apfel, Banane, Birne, Ei, Erdnuss, Haselnuss, Karotte, Kartoffel, Milcheiweif3e, Soja und
Weizen im Alter von einem Jahr und die Manifestation von atopischer Dermatitis (AD) untersucht. Bei
14 % (24/170) der untersuchten Seren fanden sich spezifische IgE-Antikorper (Pharmacia CAP-RAST,
Cut-off > 0,35 kU/I) gegen mindestens eines der untersuchten Allergene. Die Herabsetzung der
Nachweisgrenze auf < 0,35 kU/I zeigte keine klinische Relevanz. Am héufigsten fanden sich eine
Sensibilisierungen gegen Ei (7,1 %, 12/170) und Banane (4,7 %, 8/170), keine Sensibilisierungen
zeigten sich gegen Apfel, Karotte und Weizen. Die Kinder, die mit 12 Monaten eine Sensibilisierung
gegen Ei aufzeigten, erkrankten im ersten Lebensjahr signifikant hdufiger an AD (6/12, 50%, vs.
12/158, 7,6%; Chi>-Test: p<0,001). Sensibilisierungen gegen andere Nahrungsmittel scheinen in diesem
Alter eine eher untergeordnete Rolle zu spielen. Die friihe Gabe von Beikost stellt in diesem Kollektiv,
im Gegensatz zur Fergussonstudie, keinen Risikofaktor fiir eine Sensibilisierung oder das Auftreten von
atopischer Dermatitis im ersten Lebensjahr dar. Im Rahmen der GINI-Studie wurde jedoch im
Gegensatz zur Fergussonstudie eine strenge Interventionsempfehlung auch hinsichtlich potenziell

allergener Beikost ausgesprochen.
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7 Anhang

7.1 Ubersichtstabelle

Sensibilisierung | Sensibilisierung | AD
ZielgroBen 1/13 Allergene, Ei, f1
Einflussgrofen > 0,35 kU/1 > 0,35 kU/1

n=24 n=12 n=18
Sensibilisierung 1/13 Allergene,
> 0,35 kU/1
Ja (24) entfillt entfillt 8/24 (33,3%)
Nein (146) 10/146 (6,85%)
Sensibilisierung Ei; > 0,35 kU/1
Ja (12) entfillt entfillt 6/12 (50,0%)
Nein (158) 12/158 (7,6%)
AD
Ja (18) 8/18 (44,4%) 6/18 (33,3%) entfillt
Nein (152) 16/152 (10,5%) |6/152 (3,9%)

Stillen > 16 Wochen:

Ja (93)

Nein (77)

16/93 (17,2%)

8/77 (10,4%)

9/93 (9,7%)

3/77 (3,9%)

10/93 (10,75)

8/77 (10,4)
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Zielgrofen

EinflussgroBen

Sensibilisierung

1/13 Allergene,

20,35 kU/1

n=24

Sensibilisierung

Ei, fl

> 0,35 kU/1

n=12

AD

n=18§

Anzahl Nahrungsmittelgruppen

bis Woche 24:

0(53) 11/53 (20,75%) |5/53 (9,4%) 7/53 (13,2%)
1-2 (66) 8/66 (12,1%) 5/66 (7,6%) 9/66 (13,6%)
>3 (47) 4/47 (8,5%) 2/47 (4,3%) 2/47 (4,3%
missing 4 1/4 0/4 0/4

Zeitpunkt der ersten Gabe Beikost

in Woche:

1-16 (37) 2/37 (5,4%) 0/37 1/37 (2,7%)
17-20 (30) 2/30 (6,7%) 1/30 (3,3%) 2/30 (6,7%)
21-24 (46) 8/46 (17,4%) 6/46 (13,0%) 8/46 (17,4%)
>24 (53) 11/53 (20,75%) |5/53 (9,4%) 7/53 (13,2%)
missing 4 1/4 0/4 0/4

FA fiir Atopie:

Einfach (117) 17/117 (14,5%) | 9/117 (7,7%) 12/117 (10,3%)
Doppelt (53) 7/53 (13,2%) 3/53 (5,7%) 6/53 (11,3%)
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Sensibilisierung | Sensibilisierung | AD
Zielgrofen 1/13 Allergene, Ei, f1
EinflussgroBen >0,35kU/1 > 0,35 kU/1

n=24 n=12 n=18
Geschlecht:
Weiblich (74) 6/74 (8,1%) 1/74 (1,35%) 8/74 (10,8%)
Minnlich (96) 18/96 (18,75%) |11/96 (11,5%) |10/96 (10,4%)
Bildung der Eltern:
Hauptschule (21) 3/21 (14,3%) 1/21 (4,8%) 4/21 (19,1%)
Mittlere Reife (48) 6/48 (12,5%) 4/48 (8,3%) 6/48 (12,5%)
Abitur (101) 15/101 (14,85%) |7/101 (6,9%) 8/101 (7,9%)
Region:
Wesel (90) 9/90 (10,0%) 5/90 (5,6%) 10/90 (11,1%)
Miinchen (80) 15/80 (18,75%) |7/80 (8,75%) 8/80 (10,0%)
Rauchen vor d. SS:
Ja (54) 6/54 (11,1%) 3/54 (5,6%) 4/54 (7,4%)
Nein (116) 18/116 (15,5%) |9/118 (7,8%) 14/116 (12,1%)
Nabelschnur-IgE
< 0,35 kU/1(79) 4/79 (5,1%) 1/79 (1,3%) 8/79 (10,1%)

> 0,35 KU/ (33)

9/33 (27,3%)

6/33 (18,2%)

6/33 (18,2%)
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7.2 Screening vor Geburt

GINI Screening-Bogen fiir die Eltern GINI-ID (Sereening): |__ {11l Jb 11l |
(nach der Geburty Susdan Kni Gorura e Kamitasat Nunv
Geburtsdatum des Kindes:  |__JI__I 1__Il__| |_[__|
Tay Monat Jahr
Mutter Vater
1. Haben oder batten Sie Jemals ASthma?...........o..covovoorescneorsrossessessene |jaQ neinQ  |jaQ  pein O
1.1 Wenn 'Ja -wurde dies durch einen Arzt bestitigt?... ja O neinQ jal  neinQ
1.2Hauen Sie in den le!zten 12 \lonaten cmen Asthma-Anfall? .. jaQ neinQ jal  neinQ
1.3 Nehmen Sie derzelt irgendeine Medizin (zum Be-spu_-! Inhalationen, :
D051eraerosole fSprays oder'!‘ablctten} gegen Asthma? ST I < 1 R [, W jad  neinO
2 Habcn odcr batten Ssc Heuschnu pren a!lerg:schen Schnnpfen oder al!erguche L e :
Bmdehautentzundung..... RIS ) - 1= R | L L ST 5 Y T i
2.1Leiden oder hnen Ste olmé dabei erk&ltet zu sem an cmerjuckenden,
verstopften oder Jaufenden Nase und / oder an verschwollenen, Jjuckenden
" Augen, und zwar regelmiBig im Frithjahr oder Sommer oder fast immer bc.m sie Jam :
Umgano mn besumml.cn fell- odcr fcderuaaenden Tieren Y vusiriimmmsmmisnmnie: | JAE  “neinC ja D . nein(d
I3. chden oder lmcn S:c jemals a.n emer Neurodermms (auch endOﬂenes Ekzem odet s
al‘.oplschc Dcrmauus gcnannt) 2... 5 jaQ  neinQ a0 neinQ
4, Halten Sie wlederholt Nesselsucht auch Urukana gena.nnt mlt Quaddeln wle nach Cy e
: -'”Brennessel Kontakt und ! oder Schwel]ungen vcm L:ppen und Auoen9 .................. jal peinO j2Q* nein Q
5. Reagieren Sig:'régefmﬁﬂig auf besimmte Na'b-rungsmittal-a:l'léfgiséb (Nesselsucht, o
Verschlimm'cr'upg gines Ekzems, [']'bélksit‘l Erbrechen / Durchfall, Asrb_ma)? P O neinQ ja0  nmeinO
6. Haben oder haiten Sie ein allergisches Kontaktekzem, z.B, auf unechten Schmuck
oder Hautreaktionen auf Medikamente?......ccccoc.coviveesivcsnisecsisisssisssssineemeeeene. ja 0 nein 4 jal@  neinO
7. Inwelchem Jahr sind Sie gebOren? ..o ssiisss e 1ol I | wl 0|
8. Welche Swatsangehtrigkeit haben Sie? ..o [
9. Welcher ist Ihr hdchster Schul- bzw.HochschulabschluB?
- Volksschule / HAUpISCAULE ..ovvvcvveerecrsinnnnse | e @ L Q
- Mittlere Reife / Realschule . R e e IRCRRLItts a
NS B YT e SO [PTSTEesic E Poseees a
- Hochschule / Fachhochschule / Universitt | =B | 3
= Sonstiger- ABSChlUB .conrvmmmnniinmnnnige  JPFiistimt et a
- Kein AbschluB [ """"""

Rauchen (Fragen nur fiir die Mutter)
10.1 Wie viele Zigaretten haben Sie vor der Schwangerschaft durchschnittlich pro
Taa geraucht?

10.2 Wie viele Zigareuten haben Sie wiihrend der Schwaneerschaft durchschnittlich
T L A e e e e Tl il s Sy, A Lt

10.3. Haben Sie wihrend der Schwangersehaft aufgehtrt zu rauchen? i,

10.3.1Wenn *JA" in welchem SchwangerschilGEmonnt? e,
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-earkeine O
gelegentich O
Zigareuen /Tag |

-varkeine QO
- eelegentich O

- Zigaretten /Tag I__|___|

0
a

-nzin
. ja

Seheangersehaltsmonat |




Die Geschwister des Babys

Die folgenden Fragen beziehen sich auf die leiblichen Geschwister (keine Halbgeschwister) des neugeborenen

Falls Sie diese Fmge mit ‘NEIN’ beantwortet haben, fahren Sie bitte bei Frage 19 fort.

Falls Sie diese Frage mit ‘JA’ beantwortet haben, beantworten Sie bitte die folgenden Fragen:
(Falls das neugeborene Kind mehr als 2 Geschwister hat, lassen Sie sich bilte einen zusatzlichen Bogen geben.)

Geschwisterkind | Geschwisterkind
1 2
12. Geschlecht des Geschwisterkindes: minnlicc O |mannlich Q
weiblich Q weiblich Q
13. Geburtsjahr des Geschwisterkindes w11 |

18. Hatte Ibr Kind irgendwann einmal beim Atmen pleifende oder keuchende
Geridusche im Brustkorh?.

18.1 Traten diese Gerdusche mebrmals auf, obne daB Ihr Kind erkiiltet war?..........

18.2 Traten diesé Gerusche wihrend oder nach kérperlicher Anstrengung auf?....

jaQ neinQO
ja0  nein O
jall  neinO

jall
jal

jal

nein O
nein O

nein O

Frage 19




7.3 Fragebogen zu Tabakrauchexposition

£ et Fragen zu Rauchgewohnheiten in der = CINI
z Familie Lo e NG
a GINI Gm[-visiw (V4) (Anfang des 12. Monats) i -n ?’;” FILES

CGINRD: LSt L

.

Rauchen in der Umgebung des Kindes

. Jabs

Frage
Nr.

FRAGE

ANTWORT

WEITER
MiT
FRAGE

1-3

entfillt

4

Haben Sie (die Mutter des Kindes) seit der
Geburt des Kindes geraucht?

ja ()

Wieviele Zigaretten haben Sie (die Mutter des

Kindes) in den letzten Monaten durchschnitt-

lich pro Tag geraucht?

INTERV. Wenn die 1dgliche Menge nicht angegeben
werden kann, bitte dle Anzahl der pro Woche ge-
rauchten Zigaretten schdizen lassen und durch 7
teilen.

. Zigaretten pro Tag

I [

Waurde seit der Geburt des Kindes in Ihrer
Umgebung (der Mutter) geraucht?

ja, fast téiglich

ja, gelegentlich
(z.B. auf Partys, in Calcs, clc.)

Waurden in den letzten Monaten jn Anwesenheit
Thres Kindes Zigaretten (Zigarren, Pfeifen)
geraucht? (auch auBerhalb Ihrer Wohnung,
z.B. bei den Grofieltern oder bei Freunden, in

"einem Cafeetc.)

ja, fast tiglich

ja, mindestens 1 Mal/Woche
ja, gelegentlich

nein, nie

Waurde in den letzten Monaten in Ihrer Woh-
nung geraucht? (auch in Abwesenheit lhres
Babys)

ja

aa|jaaaa(@ aa

Wieviele Zigaretten (Zigarren, Pfeifen) wurden
schitzungsweise in der Wohnung geraucht? -

INTERV. Wenn die tdgliche Menge nicht dngegeben
werden kann, bitte die Anzahl der pro Woche ge-
rauchten Zigarerten schiizen lassen und durch 7
teilen,
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7.4 Tagebiicher

ARITIONAL INIEA ).
» N

> —

GERMAN INFANT N,

JRabys 7agebuch

Woche 9 bis 12

vom |.......... bodasshiiis bssesbicts I
Tag Monat Jahr

bis I ---------- [ oooooooooo I ooooo '-"oa-ol
Tag Monat Jah
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A BIT R AL b
- *,

vl (E3 ;
£ b A

3 S
iR —
=i GINI ¢

MEIN TAGEBUCH (WOCHE 9 BIS 12)

Ich heifie:

.........................................................................................

(Familienname)

Geburtsdatum:
“(Tag) (Monat) (ahr)

Meine Mitgliedsnummer im GINI-Club:

SN ENEY (R S L P e

(GINI-1LY)
CODE der GINI-Flaschennahrung: | ......... |
Bitte ausfiillen, wenn zutreffend (bitte in Blockschrift):

Meine Eltern und ich sind in der Zwischenzeit umgezogen. Unsere neue Adresse
lautet: ;

(Name, Vorname der Eltern)
(Strafe, Hausnummer)
(PLZ, Ort)

Telefon (mit Vorwahl): ....coovvivinine £ i
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Babys Erniihrung Datwm: | .l 1__J. 11|
Tag Mogat Jahe

{an dem dieser Abschnitt d=s Tagsbuches ausgefillt wurde)

fi__.O., ‘Hat Yhr Baby in den letzten 7 .'I‘agen':é-l'N!-H aschennahrung ethalten?

Grundsétdich: Muttermilch undfoder GINI-Flaschennahrung sind wéhrend der ersten 4 bis 6 Monate vollip
ausreichend fir die gesunde Emdhrung Ihres Kindes. Deswegen: RBitte nur stillen und/oder GINI-
Flaschennahrung fiittern! Von Zusatzerndhrung in diesem Alter wird wegen der Gefahr einer Aliergicentwicklung
dringend cbgeraten. Solite das Baby trotzdem Zusatznakrung erhalien haben, ist es fiir uns wichtig, dies zu
ertuhren. Deshath beansworien Sie biste die folgenden Fragen:
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Jbhr Baby in den letztén 7 Tagen eine andére Flaschenaahrung?

66



Gesundheit Thres Babys in den letzten 7 Tagen
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-
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Erndhrung und Medikamente der stillenden Muller

Bitte Fragen 16.1. und 16.2. nur ausfiillen, wenn Sie noch stillen.
Wenn Sie nicht oder nicht mehr stillen, weiter bei Abschnitt B.

Abschnitt B

WICHTIG:

& Fally Sie bei Ihrem Haby in den letzten 7 Tagen HaMaﬁsschIﬁge oder sonstige Huauprobleme
beobachtet haben, vergessen Sie bitte nichi, die Haulerscheinungen in dem Kdrperschema auf der niichsten
Seite einzutragen,

& Wenn Ihr Kind einen_lhnen krankhaft erscheinenden Hantousschlzg haben sollte, dann nehmen Sie bitte
Kontakt mit Threm Kinderarzt auf. Sollte dies nicht méglich sein, rufen Sie in Ihrem GINI-Zentrum an. Wir
beraien Sie gerne!

& Soflte der Kinderard bei HMirem Kind ein allergisches Elzem {Neurodermitis) oder Urtikaria
(Nesselsucht) feststellen, dann rufen Sie urs unbedingt so schnell wie moglich an. Wir méchten,
wenn mdglich, Thr Kind noch vor Beginn einer Behandiung untersuchen, um fesistellen zu kénnen,
0b ein Zusammenhang zwischen der Hauterscheinung und der Ernéihrung besteht. Gegebenenfulls miiBie die
Ermdhrung Ihres Babys umgestellt werden,

¥Yielen Dank fiir Ihre Mitarheit! Thr GINI-TEAM



Korperschema zur Darstellung der Hauterscheinungen

Bitte zeichnen Sie ein, an welcher Stelle des Korpers sich der Hautausschiag befand,
den Sie bei Ihrem Kind beobachtet haben.

Wenn verschiedene Hauterscheinungen vorlagen, bitte verschiedene Facben zum Ankreuzen
und Einzeichnen verwenden.

Bitte kreuzen Sie an, wie der Ausschiag etwa aussah;

(Mchrfachantworten sind moglich)

" Quaddeln wie durch Brennesseln 0 zerkratzt / juckend )
Eiterpickel 0 nissend J
Pickeichen g mwtich [:]
Schorf ) gelblich D
Schuppen O weifilich 0
Einrisse D
Schwellung Cl sehr trockene Haut D
Bldschen D
Flecken D

O o'heni pbaby’ibRagebwZndoc (BS.). 28 1036 3H
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7.5 Erndhrungsempfehlungen
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7.6 Charakterisierung der Studiennahrungen

Zusammensetzung der Studien-Formulae in g/100 ml trinkfertige Losung

E KMF pHF-M eHF-M eHF-C
Eiweif3(- 1.4 1,6 1,6 19
aquivalent)

Casein/Molke 40/60 /100 0/100 100/0
Fett 3,6 34 3,6 34
Kohlenhydrate 7,1 7.4 6.9 7.4

Laktose 7.1 5,1 2,6 0

Glukose, 0 2.3 4,3 7.4
Malto-

se,

Polysacchari-
de, Stirke

keal 66 67 67 68
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