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Forschungskreis Muttermilch

Probiotika in Muttermilch und ihre

Bedeutung flr die Sauglingsernahrung

Die Bedeutung probiotischer Bakterien ist in den letzten Jahren zunehmend in den Fokus der Forschung geriickt. Im-
mer mehr stellt sich heraus, wie weitreichend der Einfluss der Mikroorganismen auf das Wohlergehen, das Immunsys-
tem, den Stoffwechsel und sogar auf das Nervensystem des Menschen ist. Im Rahmen des Workshops,, Forschungskreis
Muttermilch”, diskutierte eine internationale Expertenrunde neueste Erkenntnisse zur Mikrobiota in Muttermilch und
im Darm des Sauglings und wie sich Probiotika auf die Gesundheit von Mutter und Kind auswirken kdnnen.

Trotz der grof3en Vielfalt an Mikroorga-
nismen im menschlichen Korper war die Lehr-
meinung bis vor Kurzem, dass Fruchtwasser
und Muttermilch véllig keimfrei sind. Inzwi-
schen konnten insgesamt etwa 200 verschiede-
ne Bakterienarten (rund 50 Gattungen) in Mut-
termilch beschrieben werden. Zu diesen zdhlen
nicht nur Milchsaurebakterien wie Laktobazillen
oder Bifidobakterien sondern auch Streptokok-
ken, Pseudomonaden oder Staphylokokken,
die pathogene Keime sind, aber in der Mutter-
milch offensichtlich keine Schadwirkung haben
[1,2, 3]. Abgesehen von der individuellen Bak-
terienvielfalt in Muttermilch wurden auch gro-
(3e regionale und lokale Unterschiede zwischen
den Muttermilch-Mikrobiota festgestellt [4].
Hunt fand mithilfe kulturunabhangiger Ver-
fahren eine Vielzahl verschiedener Bakterienar-
ten in aseptisch gewonnenen Muttermilchpro-
ben [5]. Cabrera-Rubio et al. untersuchten die
Mikroorganismen in Muttermilch ab der Ent-
bindung Uber einen Zeitraum von sechs Mo-
naten. Trotz der sehr groRen Bakterienvielfalt
und der individuellen Unterschiede gab es be-
stimmte Bakterienarten, die allen Milchproben
gemeinsam waren. Dariiber hinaus stimmte
die Zusammensetzung der Milch-Mikrobiota
nicht mit der anderer Korperbereiche wie Haut,
Schleimhduten oder Darm Gberein [6] (Abb. 1).
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Bakterien in die Muttermilch

Viele der in Muttermilchproben gefundenen
Bakterien kdnnen der Haut oder den Schleim-
hduten zugeordnet werden. 2001 wurde erst-
malig beschrieben, dass dendritische Zellen, die
zu den mononukledren Zellen des peripheren
Blutes gehdren (peripheral blood mononuclear
cells=PBMC), von der Lamina propria aus Dend-
riten durch Tight Junctions hindurch ins Darmlu-
men entsenden und dort Bakterien aufnehmen
kdnnen [7]. Die Bakterien werden in den dend-
ritischen Zellen durch die Blutbahn transportiert
und kénnen so in die Milchdriisen gelangen.

nene Blut- und Milchproben und PBMC von stil-
lenden Mttern, sowie Stuhlproben von Mit-
tern und ihren Sauglingen mittels mehrerer ver-
schiedener Methoden auf ihren Bakterienge-
halt. Dabei wurden in der Milch, in den mditter-
lichen PBMC und in den Stuhlproben der Miit-
ter und ihrer Sduglinge die gleichen bakteriel-
len DNA-Signaturen gefunden. Daraus schlos-
sen die Autoren, dass Bakterien aus dem Darm
maoglicherweise mithilfe von PBMC (z.B. dend-
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ritischen Zellen) der Mutter tiber die Blutbahn in
die Milchdriisen gelangen [8] (Abb. 2).
Neuere In-Vitro-Untersuchungen aus der
Arbeitsgruppe von Prof. Dr. Juan Rodriguez,
Madrid/Spanien konnten dariber hinaus den
Transport der Darmbakterien in dendritischen
Zellen auf zelluldrer Ebene nachweisen [9, 10].
Neben der Ubertragung von Bakterien
durch die Haut oder die Blutbahn auf die
Milchdriisen gibt es eine Vielzahl anderer Fak-
toren, die die Entwicklung der Muttermilch-
Mikrobiota beeinflussen konnen. Dazu zahlen
die Verwendung von Antibiotika/Antiseptika,
Hautpflege, Erndhrung und Lebensweise [11].

Entwicklung der
Muttermilch-Mikrobiota

Ab dem letzten Schwangerschaftsdrittel sind
Bakterien in den Milchdrlisen nachweisbar. Der
Fotus tbt Druck auf die mesenterialen Gefale
aus, es findet eine verstarkte Ubertragung von
Bakterien aus dem Darm an die Milchdriisen
statt und die Milchdriisen beginnen, Kolostrum
zu produzieren. Die Art der Geburt scheint einen
unmittelbaren Einfluss auf die Entwicklung der
Muttermilch-Mikrobiota zu haben: Die Bakterien
in der Milch von Frauen nach einer Spontanent-
bindung sind denen in der Milch von Frauen
nach einem Notkaiserschnitt deutlich dhnlicher
als nach einer geplanten Sectio [6]. Da die klini-
schen Bedingungen bei Notkaiserschnitten und
geplanten Kaiserschnitten sehr dhnlich sind, ist
der Unterschied offensichtlich nicht nur dar-
auf zuriickzuftihren. Anscheinend beeinflussen

Abbildung 2

die einsetzenden Wehen und andere Begleit-
erscheinungen einer natirlichen Geburt — die
in den meisten Fallen auch bei einem Notkai-
serschnitt vorhanden sind — ebenfalls die Ent-
wicklung der Milch-Mikrobiota.

Zum Zeitpunkt der Geburt und kurz danach
erreicht die Bakterienkonzentration in der Mut-
termilch ein Maximum und nimmt dann wah-
rend der Stillzeit langsam und bestandig ab.
Nach dem Abstillen des Kindes sind keine Bak-
terien in den Milchdrisen mehr nachweisbar [9].

Infektiose Mastitis:

Dysbiose in der Milchdriise

Die Mastitis ist eine Entzlindung von mindes-
tens einem Drisenlappen in der Brustdriise
und kommt bei bis zu einem Drittel aller stil-
lenden Frauen vor [12]. Bei einer akuten Mas-
titis scheint Staphylococcus aureus in 95 % aller
Fdlle der verantwortliche Erreger zu sein, wah-
rend Staphylococcus epidermidis bei chronischer
Mastitis dominiert [13]. Diese Bakterienspezies
sind aber auch Teil der normalen Muttermilch-
Mikrobiota, sodass sich die Frage stellt, wodurch
diese Bakterien zu Pathogenen werden.

Der Schlissel scheint darin zu liegen, dass
sich unter bestimmten Bedingungen ein Un-
gleichgewicht in der Mikrobiota bildet: Zum
einen beglnstigt die enge schlauchférmige
Struktur der Milchgange die Vermehrung von
S. aureus und S. epidermidis [14]. AuBerdem
enthdlt Muttermilch grofBe Mengen an Lakto-
se und Galaktose, die von Staphylokokken und
Streptokokken besonders gut verwertet wer-
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den und damit ausgezeichnete Lebensbedin-
gungen fir diese Keime bieten. Hinzu kommt
laut Rodriguez, dass wahrend der ersten drei
Monate nach der Entbindung die Rekrutie-
rung von Neutrophilen eingeschrankt ist, so
dass diese nicht in ausreichender Zahl zur Be-
kampfung der Keime vorhanden sind. In man-
chen Féllen liegt der Mastitis auch eine gene-
tische Pradisposition fiir spezifische bakteriel-
le Infektionen zugrunde [15].

Mastitiden sprechen nur selten auf Anti-
biotika an. Eine Vorbehandlung mit Antibio-
tika ist im Gegenteil sogar ein erheblicher Ri-
sikofaktor fiir eine Mastitis: Laut Rodriguez ha-
ben Frauen, die im letzten Schwangerschafts-
drittel und kurz nach der Geburt mit Antibioti-
ka behandelt wurden, ein 25-fach héheres Ri-
siko, an einer Mastitis zu erkranken als Frauen,
die keine Antibiotika erhalten haben. Mégli-
cherweise I6schen Antibiotika die nicht-resis-
tenten Bakterien in der Brustdrise aus, sodass
nur resistente/virulente Stémme dbrig bleiben
und ein Ungleichgewicht entsteht, das Masti-
tiden begtinstigt [16]. Die fir eine akute Mas-
titis haufig verantwortlichen Staphylokokken
sind oft gegen Antibiotika resistent und bilden
Biofilme, so dass eine Behandlung mit Antibio-
tika in vielen Fdllen nicht anschlagt.

Neue Behandlungsstrategien, z.B. auf der
Grundlage von Probiotika sind deshalb nach Ro-
driguez als mogliche Ergdnzung bzw. Alternati-
ve zu Antibiotika denkbar. So konnten aus Mut-
termilch gewonnene Milchsdurebakterien in vi-
tro das Wachstum von S. aureus hemmen [17].

In einer doppelblinden Studie an 20 Frau-
en mit Streptokokken-Mastitis wurden aus Mut-
termilch gewonnene Laktobazillen mit Placebo
verglichen. Nach 14 Tagen waren die Frauen in
der Laktobazillen-Gruppe symptomfrei, wah-
rend die Mastitis bei den Frauen in der Placebo-
Gruppe bis zum Ende der Studie anhielt [18]. In
einer anderen randomisierten Studie wurden
zwei verschiedene aus Muttermilch isolierte Lak-
tobazillen bei 352 Frauen mit Mastitis eingesetzt
und mit einem Antibiotikum verglichen.Nach 21
Tagen waren die Ergebnisse fir Frauen, die Lak-
tobazillen erhalten hatten, hinsichtlich der Ge-
samtkeimzahl, der Brustschmerzen und der kli-
nischen Symptome besser als unter Antibiotika-
Behandlung (Abb. 3). Dartiber hinaus stillte kei-
ne der Mitter in den Laktobazillen-Gruppen im
Verlauf der Studie ab — im Gegensatz zu 9% der
Muitter in der Antibiotika-Gruppe [16].



Die Bedeutung der
Muttermilch-Mikrobiota fiir die
Immunabwehr des Kindes

Die Ubertragung von Mikroorganismen der
Mutter auf das Kind ist physiologisch von gro-
Rer Bedeutung: Die Zusammensetzung der Mi-
krobiota in Milchdrisen und Muttermilch hangt
mit der Gesundheit von Mutter und Kind zu-
sammen. Milchsdurebakterien — so Rodriguez
— verbrauchen im Darm Sauerstoff und kdnnen
damit die anaeroben Bedingungen schaffen, die
fur dasWachstum der Darmbakterien nach dem
Abstillen erforderlich sind. Bakterien produzieren
zahlreiche bioaktive Substanzen wie kurzkettige
Fettsduren, Mucine, Vitamine und Peptide.

AuBerdem haben einige Bakterien die Fé-
higkeit, Pathogene kompetitiv auszuschalten.
Staphylokokken, die aus Stuhlproben von ge-
stillten Sduglingen isoliert wurden, hatten ins-
gesamt nur sehr wenige Virulenz-Marker und
sprachen auf die meisten Antibiotika an, waren
also keine potenziellen Pathogene [19]. Auchin
Tierversuchen konnte die kompetitive Verdran-
gung von Pathogenen nachgewiesen werden:
Mduse, die nasal mit S. epidermidis besiedelt
worden waren, wurden danach widerstandsfa-
hig gegen eine Besiedlung mit Methicillin-resis-
tenten S. aureus (MRSA) [20].

Das mag einer der Griinde sein, weshalb die
sogenannte Kanguru-Methode (bei Friihgebo-
renen Stillen und Hautkontakt mit den Eltern)
erheblich zur Reduktion von nosokomialen In-
fektionen beitragt. In einem Cochrane-Review
von 16 Studien mit insgesamt mehr als 2.500
Sauglingen wurde festgestellt, dass die Kangu-
ru-Methode das Risiko von nosokomialen Infek-
tionen und Sepsis bei Friihgeborenen um mehr
als die Halfte reduziert [21].

Entwicklung der
Darm-Mikrobiota des Kindes
Schon vor der Geburt werden Bakterien aus
dem Fruchtwasser und aus dem Nabelschnur-
blut vom Fétus aufgenommen. Bei Geburt er-
halt das Kind ein erstes ,Inokulum” von Bak-
terien aus der Scheide und dem Darm der
Mutter, gefolgt von den Bakterien der Haut
und der Muttermilch. Die Entwicklung einer
gesunden Darm-Mikrobiota ist fiir die Reifung
des intestinalen Lymphgewebes, fiir die phy-
siologische Darmregulierung des Kindes und
fir die Entwicklung der humoralen Immunitét
von entscheidender Bedeutung [22, 23].
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rien von der Mutter und seine eigene Darm-Mi-
krobiota stellt sich mit der Zeit auf Beikost ein.
Die Umstellung der Sauglings-Mikrobiota auf
eine Erwachsenen-Mikrobiota beginnt bereits
im Alter von 5 Tagen und wird mit der Einfiih-
rung von Beikost beschleunigt [24]. Die Darm-
Mikrobiota der Mutter ist an ihre jeweiligen Le-
bensumstdnde und ihre Emahrung angepasst,
so dass das Kind durch die Bakterien der Mut-
ter optimal auf die jeweiligen Lebensbedingun-
gen vorbereitet wird. Erst kiirzlich wurden die
Ergebnisse einer Studie veroffentlicht, in der die
Darm-Mikrobiota von 6 Monate alten gestill-
ten Kindern in Finnland mit der Darm-Mikro-
biota von gleichalten, ebenfalls gestillten Kin-
dem in Malawi verglichen wurde [25]. Die Mi-
krobiota unterschieden sich erheblich, was
maoglicherweise auf die Lebensumstande der
Kinder bzw. auf die Lebensumsténde und die
(Uber-/Mangel-) Emahrung der Mitter zurtick-
zuftihren ist. Bei den malawischen Kindern wur-
de ein deutlich hoherer Anteil an Bifidobakteri-
en und Bacteroides festgestellt als bei Kindern
aus Finnland, wéhrend bei finnischen Sduglin-
gen Bifidobacterium adolescentis, Clostridium
perfringens, und S. aureus gefunden wurden, die
in Malawi gar nicht vorkamen.

Storungen im Gleichgewicht der
Darm-Mikrobiota

So wie eine Darm-Mikrobiota, die sich im
Gleichgewicht befindet und optimal auf die
Lebensumstande des Wirtes angepasst ist,
zur Gesundheit beitrdgt, kdnnen sich Stérun-
gen im Gleichgewicht der Darm-Mikrobiota —
so Prof. Dr. Seppo Salminen, Turku/Finnland —
maoglicherweise negativ auf die Gesundheit
auswirken.

Beim Vergleich der Bakterien in der Muttermilch
von adipdsen und normalgewichtigen Mdttern
direkt nach der Geburt, nach einem Monat und
nach 6 Monaten stellte sich heraus, dass es in der
bakteriellen Zusammensetzung der Milch von
adipdsen Frauen insgesamt weniger individuel-
le Unterschiede gab und dass sich die Milch-Mi-
krobiota der adip6sen Frauen deutlich von der
normalgewichtiger Frauen unterschied [6].

Inwieweit sich die Darm-Mikrobiota auf das
Korpergewicht und den Stoffwechsel auswirkt,
zeigen einige weitere, von Salminen vorgestell-
te Studien. Keimfreien adulten Mausen wurden
Darmbakterien entweder von adipdsen Mdusen
oder von schlanken Mdusen implantiert. Mdu-
se, die die Bakterien der adipdsen Tiere erhalten
hatten, nahmen bei gleicher Erndhrung deutlich
schneller an Gewicht zu, als Mduse, die Bakterien
von schlanken Tieren erhalten hatten [26].

Eine Arbeitsgruppe um Ley isolierte Darm-
bakterien von 91 schwangeren Frauen mit
unterschiedlichem BMI und Schwangerschafts-
Diabetes. Der Vergleich der Darmflora zwischen
erstem (T1) und drittem (T3) Schwangerschafts-
trimester zeigte Uber den Verlauf der Schwan-
gerschaft, unabhdngig vom BMI der Frauen,
eine deutliche Veranderung der Mikrobiota-Zu-
sammensetzung, hin zu einer Darmflora, wel-
che mit Gewichtszunahme und veranderter
Stoffwechsellage assoziiert war. Die Mikrobiota
aus T1 und T3 wurden jeweils in keimfreie Mau-
se transplantiert. Mduse, die Bakterien aus dem
dritten Trimester erhalten hatten, nahmen star-
ker zu als Mduse, die Bakterien aus dem ersten
Trimester erhalten hatten und entwickelten da-
riber hinaus eine Insulinresistenz [27] (Abb. 4).

In einer weiteren Studie aus dieser Arbeits-
gruppe wurde die Darm-Mikrobiota von adi-



pdsen Menschen, die entweder einer fettar-
men oder einer kohlenhydratarmen Didt unter-
zogen wurden, Gber ein Jahr verfolgt und mit
dervon schlanken Kontrollpersonen verglichen.
Bei den adipdsen Studienteilnehmern wurden
vor Beginn der Didt deutlich mehr Firmicutes
(p=0,002) und weniger Bacteroidetes (p<0,001)
gefunden als bei den schlanken Kontrollen. Im
Lauf der Didt nahm der Anteil der Bacteroidetes
signifikant zu (p<0,001) und der Anteil der
Firmicutes nahm signifikant ab (p=0,002) [28].
Die Ergebnisse dieser beiden Studien spre-
chen dafiir, dass das Kdrpergewicht sich mogli-
cherweise durch eine gezielte Modifikation der
Darm-Mikrobiota beeinflussen lsst.

Allergien

Zwischen der Zusammensetzung der Darm-
Mikrobiota von Séuglingen und der Reifung der
humoralen Immunitdt besteht maglicherweise
ein Zusammenhang: In einer finnischen Studie
wurden bei Sduglingen, deren Darm im Alter
von einem Monat vorwiegend mit Bacteroides
fragilis besiedelt war, mehr IgA- und IgM-sezer-
nierende Zellen pro 10° mononukledren Zellen
gefunden als bei Sduglingen ohne B. fragilis-
Besiedlung. Gleichzeitig fuhrte eine frihzeitige
Flaschenernahrung im Vergleich zur Stillgruppe
nach einem Monat ebenfalls zu einer erhdhten
Rate an IgA- und IgM- sezerierenden Zellen,
wobei dieser Effekt nach 2 Monaten nicht mehr
vorhanden war. Als Grund firr diese Unterschie-
de wird der Einfluss der unterschiedlichen Er-
nahrungsweise auf die Darmbesiedlung und
Reifung des mukosalen Immunsystems ange-
geben. Dieses Ergebnis spricht dafir, dass ein
Zusammenhang zwischen der zeitlichen Ent-
wicklung der Darm-Mikrobiota, der Art der Er-
nahrung und der Entwicklung des Immunsys-
tems besteht [23].

Die humorale Immunantwort ist wesent-
lich an allergischen Reaktionen beteiligt. Es wird
ein Zusammenhang zwischen der Zusammen-
setzung der Darm-Mikrobiota und dem Auftre-
ten von Allergien angenommen. Nylund et al.
untersuchten in einer placebokontrollierten Stu-
die mit pranataler Probiotika-Supplementierung
der Mutter die Mikrobiota in Stuhlproben von 34
allergiegefahrdeten Kindern. Die Probiotika-Ga-
be an die Mutter hatte nur marginale Auswir-
kungen auf die kindliche Mikrobiota im Alter
von 6 Monaten. Im Alter von 18 Monaten wur-
den dagegen deutliche Unterschiede in der Mi-
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krobiota zwischen den beiden Gruppen festge-
stellt, mit einer Mikrobiota vom Erwachsenen-
Typ bei allergischen Kindemn. Daraus schlossen
die Autoren, dass bei Kleinkindern ein Zusam-
menhang zwischen einer Mikrobiota vom Er-
wachsenen-Typ und Ekzemen besteht und dass
diese Mikrobiota méglicherweise zum Fortbe-
stehen des Ekzems beitragt [29].

Auf Grundlage dieser Erkenntnisse stell-
te Salminen im Umkehrschluss die Frage, ob
es moglich ist, die Darm-Mikrobiota gestillter
Kinder zu verandern und damit die Gesund-
heit positiv zu beeinflussen.

Konnen Probiotika die Gesund-
heit positiv beeinflussen?

Die Weltgesundheitsorganisation (WHO) defi-
niert Probiotika als,lebende mikrobielle Prapa-
rate, die sich bei Verabreichung der richtigen
Dosis positiv auf die Gesundheit des Menschen
auswirken” [30]. FUr die Europdische Kommis-
sionist der Terminus ,probiotisch” eine gesund-
heitsbezogene Angabe (Nutrition and Health-
Claims Regulation EC No 1924/2006). Seit De-
zember 2012 besteht in der EU die Verpflich-
tung, dass alle gesundheitsbezogenen Anga-
ben durch entsprechende Studien nachge-
wiesen werden missen. Bisher wurden viele so
genannte ,Probiotika” ohne entsprechenden
Wirksamkeitsnachweis vermarktet.

Zundchst muss laut Salminen sichergestellt
werden, dass ein geeignetes Probiotikum ver-
wendet wird. Dabei ist nicht nur die Bakterien-
spezies relevant, sondern auch die Art wie die-

ses Bakterium vermehrt und isoliert wird. Jede
Produktionsstufe bei der Gewinnung einer Bak-
terienkultur kann sich auf den spateren Effekt
eines Probiotikums auswirken. Bevor ein Pro-
biotikum an Menschen getestet wird, sollten
zundchst In-vitro-Versuche und je nach Keim
auch Studien an Tieren durchgefiihrt werden.
Insgesamt kann die Entwicklung eines Probio-
tikums —inklusive der dazugehdrigen Wirksam-
keitsnachweise 20 Jahre in Anspruch nehmen.

Prof. Dr. Hania Szajewska, Warschau/Polen,
wies darauf hin, dass bei einem Vergleich von
Studien zundchst klar gestellt werden muss,
welche Population untersucht wurde (z.B. be-
zliglich des Alters, der Erndhrung: Flaschen-
nahrung oder Stillen, der geographischen Her-
kunft), welche Probiotika verwendet wurden
(kommerziell erhdltliche oder experimentelle
Stédmme), ob das Studiendesign geeignet war
(placebokontrolliert, randomisiert, prospektiv)
und welche Zielparameter untersucht wurden
(z.B. Sicherheit, Wachstum, Infektionen, Uber-
gewicht, Allergien). Fir die Beurteilung haben
systematische Reviews bzw. Metaanalysen die
grolSte Aussagekraft.

Supplementierung von Sdug-
lingsnahrungen mit Probiotika
In einem neueren systematischen Review vom
Erndhrungskomitee der Europdischen Gesell-
schaft fir Padiatrische Gastroenterologie, He-
patologie und Ermndhrung (ESPGHAN) wur-
den 20 randomisierte, kontrollierte Studien an
gesunden Sduglingen berlcksichtigt, die als
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Zielparameter Wachstum, klinische Parame-
ter (gastrointestinale Infektionen, Antibiotika-
einsatz, Sauglingskoliken) und unerwiinsch-
te Ereignisse hatten. Das Erndhrungskomitee
der ESPGHAN kam zu dem Schluss, dass es
bezliglich der evaluierten Probiotika keine Si-
cherheitsbedenken gegeniiber einem Einsatz
in Sduglingsnahrung gibt, aber die Ergebnisse
der Untersuchungen zu Sicherheit und Effek-
tivitat nicht von einem Keim auf den anderen
Ubertragen werden kdnnen [31].

Hinsichtlich der Auswirkungen von Probio-
tika supplementierter Sduglingsnahrungen auf
das Vorkommen von gastrointestinalen Infek-
ten ergaben sich aus den bis dahin vorliegen-
den Studien keine Anhaltspunkte fiir einen
vorbeugenden Effekt der Probiotika im friihen
Sduglingsalter (<4 Monate). Bei einer Anwen-
dung tiber das frihe Sauglingsalter hinaus (>4
Monate) wurde dagegen ein deutlicher Effekt
festgestellt: Probiotika in der Sduglingsnahrung
konnten das Risiko unspezifischer gastrointesti-
naler Infekte reduzieren.

Eine vorbeugende Wirkung auf Atemwegs-
infekte wurde nur in einer von drei Studien ge-
funden [32], zwei Studien stellten einen signifi-
kant reduzierten Einsatz von Antibiotika fest [33,
34] und in einer [33] von vier Studien konnten
Probiotika in Sduglingsnahrung die tdgliche
Schreidauer reduzieren.

Sowohl die ESPGHAN als auch die Ameri-
can Academy of Pediatrics (AAP) kamen da-
her unabhdngig voneinander zu dem Schluss,
dass aufgrund der Datenlage fir die Sicherheit

von Probiotika in der Sduglingsnahrung keine
Bedenken bestehen, beziiglich anderer End-
punkte aber noch keine generelle Empfehlung
auszusprechen sei [35].

In zwei neuen, kontrollierten, randomisier-
ten Studien mit Lactobacillus fermentum CECT
5716 supplementierter Sduglingsnahrung, die
in dieses Review nicht eingeschlossen waren,
wurde eine Reduktion der Haufigkeit von gas-
trointestinalen Infekten bei Sduglingen festge-
stellt [36, 37]. Trotz der sehr vielversprechen-
den Ergebnisse sind nach Ansicht von Sza-
jewska weitere Studien erforderlich, um die
ESPGHAN-Empfehlungen in dieser Hinsicht
zu modifizieren.

Einsatz von Probiotika wahrend
Schwangerschaft und Stillzeit

Ein Zielparameter vieler Emahrungsstudien mit
Sauglingen ist die Schreidauer/-haufigkeit. Laut
Szajewska leiden bis zu 40% aller Sduglinge an
Koliken; méglicherweise liegt bei Kindern mit
Kolik ein Ungleichgewicht in der Darm-Mikro-
biota vor. Bei ihnen wurden geringere Anteile
an Laktobazillen, dafiir hohere Anteile an Coli-
formen Bakterien gefunden [38].

In drei Studien wurden die Auswirkun-
gen einer probiotischen Lactobacillus-Kultur
(L. reuteri) auf die Schreidauer bei gestillten Kin-
dern untersucht. Die erste Studie war eine offe-
ne, prospektive, randomisierte, kontrollierte Stu-
die, in der gestillte Kinder entweder Laktobazil-
len oder Simethicon erhielten. Innerhalb von
28 Tagen war die mediane tdgliche Schreidau-

HiPP Initiative: Forschungskreis Muttermilch

Muttermilch ist seit jeher das natrliche Vorbild fiir die Entwicklung von Sauglings-
milchnahrungen, da Muttermilch Sduglinge optimal in ihrer natiirlichen Entwicklung
unterstitzt. Der von HiPP initiierte Forschungskreis Muttermilch beschéftigt sich
daher seit Jahren intensiv mit der Zusammensetzung von Muttermilch und den posi-
tiven Effekten auf die Gesundheit. Die Erkenntnisse des Forschungskreises dienen als
Grundlage fiir die Weiterentwicklung der HiPP Sauglingsmilchnahrungen — mit dem
Ziel, diese bestmdglich dem Vorbild Muttermilch anzundhern.

Der Forschungskereis tritt regelmafig zu themenbezogenen Workshops zusammen.
Zusammen mit Vertretern der HiPP Erndhrungswissenschaft und Produktentwicklung
diskutierten zum Thema Probiotika in Muttermilch und ihre Bedeutung fiir die friih-
kindliche Erndhrung Dr. Juan Rodriguez , Professor am Department fiir Ernahrung und
Lebensmittelwissenschaft der Complutense Universitat Madrid/Spanien, Dr. Seppo
Salminen, Professor an der Life-Science und medizinischen Fakultat der Universitat
Turku/Finnland und Dr. Hania Szajewska, Arztliche Direktorin der Kinderklinik der Me-

dizinischen Universitat Warschau/Polen.
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er bei Sduglingen, die das Probiotikum erhalten
hatten, im Vergleich zur Simethicon-Gruppe si-
gnifikant reduziert (p<0,001) [39]. Dieser offe-
nen Studie folgten zwei doppelblinde Studien,
in denen Sduglinge im Alter von <5 Monaten
mit einer Schreidauer von >3 Stunden/>3 Ta-
gen/Woche drei Wochen lang entweder Lakto-
bazillen oder Placebo erhielten. In beiden Stu-
dien war der Anteil der Responder (>50% redu-
Zierte Schreidauer) in der Probiotika-Gruppe zu
allen Zeitpunkten signifikant hoher als in der Pla-
cebo-Gruppe (p<0,05) und die mediane Schrei-
dauer war bei diesen Sauglingen ebenfalls sig-
nifikant reduziert (p<0,0001 an Tag 28) [40, 41].

Der beobachtete Effekt ist moglicherweise
auf den Einfluss des Probiotikums auf die Darm-
motilitdt, die sensorischen Nerven im Darm und
die kontraktile Aktivitdt des Darmes zuriickzu-
fuihren. Sowohl in vitro als auch in vivo wurden
dartber hinaus antiinflammatorische Effekte
und Wechselwirkungen mit der verdnderten
Darm-Mikrobiota festgestellt [42, 43].

Ein weiteres Thema, mit dem sich die Pro-
biotika-Forschung befasst, ist die Pravention
und Therapie von Allergien im Kindesalter.
Nach Angaben der European Academy of All-
ergy and Clinical Immunology (EAACI) liegt
die Allergiepravalenz bei Kindern im Alter von
0-5 Jahren zwischen 1,7 % (Griechenland) und
tber 5% (Frankreich, GroBbritannien, Nieder-
lande, Deutschland) [44]. Szaiewska und Sal-
minen stellten mehrere systematische Re-
views zum Thema Probiotika und Allergien im
Kindesalter vor.

In einem systematischen Review wurden 9
randomisierte, kontrollierte Studien zum pra-
ventiven Effekt von Probiotika auf die Entste-
hung von atopischer Dermatitis bei gestillten
und flaschenernahrten Sduglingen bertcksich-
tigt [45]. Die Supplementierung erfolgte da-
bei in den meisten Fallen (7 von 9 Studien) be-
reits wahrend der Schwangerschaft und wurde
nach der Geburt fortgefiihrt, nur bei zwei Stu-
dien erfolgte die Probiotika-Gabe ausschlief3-
lich postnatal. In 6 der 9 Studien wurde bei
den Sduglingen, die Probiotika erhalten hat-
ten, eine signifikant geringere Haufigkeit von
atopischer Dermatitis festgestellt, wobei Salmi-
nen darauf hinwies, dass in zwei der drei Stu-
dien ohne signifikante Ergebnisse nur die Kin-
der, aber nicht die Miitter mit dem Probiotikum
behandelt wurden und dass in der Studie von
Taylor et al. [46] kein Probiotikum sondern nur
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eine industrielle Joghurtkultur (L. acidophilus)
verwendet wurde, die nachweislich nicht pro-
biotisch wirkt. Auch eine Metaanalyse zur The-
rapie von atopischen Erkrankungen bei gestill-
ten und flaschenernahrten Kindern durch Pro-
biotika brachte keine eindeutigen Ergebnisse
[47]. Szajewska schloss aus den Reviews, dass
das Design der Studien zu unterschiedlich war,
um allgemeine Empfehlungen fir den Einsatz
von Probiotika zur Prdvention von atopischer
Dermatitis zu rechtfertigen: Die Studien waren
hinsichtlich der untersuchten Populationen, der
untersuchten Kulturen, der Zielparameter und
der Studienzeitrdume nicht vergleichbar.

Eine doppelblinde, randomisierte Stu-
die in Finnland untersuchte die Auswirkun-
gen von Erndhrungsberatung und Probiotika
auf das Wachstum von Fotus und Kind sowie
auf den Schwangerschaftsausgang. Insgesamt
256 schwangere Frauen im ersten Schwanger-
schaftstrimester wurden entweder einer Inter-
ventionsgruppe oder einer Kontrollgruppe zu-
geteilt. Die Frauen in der Interventionsgruppe
erhielten eine intensive Erndhrungsberatung
und entweder ein probiotisches Praparat mit
einer Kombination aus Laktobazillen und Bifi-
dobakterien oder Placebo. Bei Frauen, die das
probiotische Prdparat erhalten hatten, wur-
de signifikant (p=0,003) seltener Schwanger-
schaftsdiabetes festgestellt. Durch die Ernéh-
rungsberatung wurde dartiber hinaus das Ri-
siko eines zu hohen Geburtsgewichts bei den
Kindern reduziert [48].

Schlussfolgerungen

Es gibt Hinweise darauf, dass die bakterielle Be-
siedlung des Menschen bereits im Mutterleib
beginnt und die Gesundheit im spdteren Le-
ben wesentlich beeinflussen kann. So kénnen
Gleichgewichtsverschiebungen in der bakte-
riellen Zusammensetzung der Darm-Mikrobio-
ta moglicherweise zu Koliken im Sauglingsalter,
atopischer Dermatitis, Durchfallerkrankungen;
Infektanfalligkeit und sogar Ubergewicht beitra-
gen. Das Muttermilch-Mikrobiom hat einen ent-
scheidenden Einfluss auf die Darmflora, das Im-
munsystem, den Stoffwechsel und die Entwick-
lung und trdgt damit wesentlich zur Gesundheit
des Kindes bei. Da die Bakterienzusammenset-
zung in der Muttermilch unter anderem von der
Darm-Mikrobiota der Mutter bestimmt wird, ist
eine friihzeitige Intervention mit Probiotika nach
Ansicht der Referenten durchaus denkbar.
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Wie die Ergebnisse von Interventionsstudien
zeigen, ist die Gabe von Probiotika an schwange-
re Frauen und gestillte Kinder sicher und gut ver-
trdglich und wirkt moglicherweise vorbeugend
gegen Koliken, atopische Dermatitis, Atemwegs-
infekte und Durchfallerkrankungen. Auch Pro-
biotika in Sduglingsnahrung sind gut vertraglich.
Dar(ber hinaus wurden in einigen Studien posi-
tive Auswirkungen auf die Haufigkeit gastrointes-
tinaler Infekte und eine verringerte Schreidauer
bei Kindern mit Koliken festgestellt. Nach Ansicht
der Referenten sind die bisher gefundenen Zu-
sammenhange zwar vielversprechend, aber wis-
senschaftlich noch nicht hinreichend gesichert,
um zu einer zugelassenen gesundheitsbezoge-
nen Angabe zu fiihren. Weitere Studien mit gu-
tem, nachvollziehbarem Design und einheitli-
chen Parametern sind nétig, um die bisher er-
Zielten Ergebnisse bestdtigen zu kdnnen.
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