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Nahrungsmittelallergien bei Kindern

Aktuelles zur Ursachenforschung
und zu neuen Behandlungskonzepten

Katharina Blimchen, Klinik fur Padiatrie mit Schwerpunkt Pneumologie und Immunologie, Charité-Universitdtsmedizin Berlin

Einleitung

Nahrungsmittelallergien sind haufig
im Kindesalter, wobei als Hauptausloser
Huihnerei, Kuhmilch, Erdnuss, Baumniis-
se, Weizen, Soja und Fisch gelten (Abb. 1).
Padiater werden haufig mit der Fragestel-
lung von Eltern konfrontiert, ob ihr Kind
an einer Nahrungsmittelallergie leiden
kodnnte. So gaben 62 Prozent der Berliner
Eltern in einer cross-sektionalen popula-
tionsbezogenen Studie an, dass ihre Kin-
der an einer Nahrungsmittelallergie lei-
den, aber nur bei ca. vier Prozent konnte
dies mittels Provokation verifiziert

der Erdnussallergie von 1,3 auf drei Pro-
zent zugenommen hat, sich aber in den
vergangenen zehn Jahren bei ca. zwei
Prozent stabil halt [3].

Pathoyphysiologie und
fragliche Ursachen

Leider ist es noch keiner Forschergrup-
pe gelungen, die einzelne, vermeidbare
Ursache fiir die Entstehung einer Nah-
rungsmittelallergie zu identifizieren. Es
sind sicherlich mehrere Faktoren, die da-
zu flihren, dass Kinder pl6tzlich gegen ei-

gentlich ,harmlose” Proteine, die andere
Kinder ohne Probleme zu sich nehmen
kénnen, allergische Symptome entwi-
ckeln. So spielen bestimmte Faktoren ei-
ne Rolle, die auch bei anderen atopischen
Erkrankungen diskutiert werden (z.B. Hy-
gienehypothese, bakterielle Darmbesie-
delung etc.). Generell wird aber davon
ausgegangen, dass die Ausbildung einer
Nahrungsmittelallergie mit einem Zu-
sammenbruch der feingesteuerten so ge-
nannten ,oralen Toleranz” einhergeht.
Der Begriff der,oralen Toleranz” gegen(i-
ber Nahrungsmittel- Proteinen ist ein im-

munologischer Begriff. Er ist defi-

werden [1]. Je nach Land, Alter der
untersuchten Kinder und Allergen
schwanken die Daten zur Prava-
lenz der Nahrungsmittelallergie
zwischen einem und sechs Prozent
[2]. Fir Deutschland gibt es noch
keine verdffentlichten Daten. Sie
wurden allerdings in der Euro-Pre-
vall-Studie erhoben und werden in
Kiirze publiziert. Wie auch bei an-
deren atopischen Erkrankungen
scheint es, dass die Pravalenz der
Nahrungsmittelallergie zunimmt.
Hier gibt es aber nur sehr wenige
methodisch korrekt durchgefiihrte
Studien, die dies zeigen. So konnte
in einer Studie in drei unterschied-
lichen Kohorten von Kindern, die
entweder 1989 oder zwischen

Die wichtigsten Nahrungsmittelallergene
im Kindesalter

niert als eine aktive Inhibition der
Immunantwort gegeniiber Anti-
genen, die Uber den oralen Weg
aufgenommen werden [4] (Abb.
2). Taglich wird der Magen-Darm-
trakt mit einer Unzahl von Anti-
genen/Allergenen konfrontiert.
Aufgrund eines komplexen Zu-
sammenspiels von multiplen Fak-
toren in der Darmschleimhaut wird
gegenlber diesen Proteinen meist
eine aktive, T-Zell-vermittelte To-
leranz erzeugt [5]. Sind nun eini-
ge Faktoren gestort oder gar feh-
lend, kann die komplex entstehen-
de Toleranz zusammenbrechen.
Die meisten Erkenntnisse zur Er-
forschung der oralen Toleranz
wurden bislang aus Tiermodel-

1994 und 1996 oder 2001/2002 auf
der Isle of Wight geboren wurden,
gezeigt werden, dass die Pravalenz

6

Soja und Fisch.

Abb. 1: Die wichtigsten Nahrungsmittelallergen im Kindesalter. Im
Uhrzeigersinn: Hiihnerei, Kuhmilch, Erdniisse, Baumniisse, Weizen,
(Grafik: cc/W&P)

len gewonnen. Da man die Darm-
schleimhaut der Nahrungsmittel-
allergiker aus ethischen Griinden
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nicht genau und umfangreich untersu-
chen kann, gibt es nur wenige humane
Daten zu diesem Thema. Somit werden
viele Hypothesen zur Ursachenforschung
der Nahrungsmittelallergie aufgrund von
Untersuchungen in Tieren generiert.

Die Darmbarriere spielt bei der Auf-
rechterhaltung der oralen Toleranz eine
groB3e Rolle. Sowohl der Magen-pH als
auch die Magen- und Duodenalenzyme
bewirken, dass die meisten Allergene so
verdaut und denaturiert werden, dass kei-
ne Epitope mehr von T- und B-Zellen er-
kannt werden kdnnen [6]. So gibt es aber
auch einige ,hochpotente” Allergene,
z.B. die der Erdnuss, die gegeniber die-
ser Art der Denaturierung resistent sind.
Somit bleiben Erdnuss-Epitope erhalten
und kdnnen eventuell in tiefere Schich-
ten der Darmschleimhaut vordringen, wo
sie den Zellen des Immunsystems présen-
tiert werden kdnnen. Normalerweise be-
wirken mechanische Anteile der muko-
salen Darmbarriere wie der Mukus und die
sekretorischen IgA-Molekiile luminal, aber
auch die oberflachlich dicht zusammen-
hangende Epithelzellschicht, dass Anti-
gene erst gar nicht in die tieferen Schleim-
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hautschichten gelangen kdnnen, wo sie
eventuell auf nicht-tolerogene Art den Im-
munzellen prasentiert werden kdnnen [5].
Bei Infektionen, aber auch Neugeborenen
ist bekannt, dass die Darmbarriere gestort
ist und dass der Epithelzellzusammenhalt
nicht ausreichend gewahrleistet ist. Auch
bei Erwachsenen mit Nahrungsmittelaller-
gie konnte im Gegensatz zu gesunden Er-
wachsenen gezeigt werden, dass eine er-
hohte Darm-Permeabilitat besteht [7].
Viele Daten zur Erforschung der oralen
Toleranz am Mausmodell zeigen, dass
dendritische Zellen (APCs = Antigen pra-
sentierende Zellen) der Darmschleim-
haut die,Liberos” des immunologischen
Zusammenspiels darstellen. Da diese Zel-
len verantwortlich dafiir sind, Proteine
aufzunehmen und nach Wanderung in
das anhdangende Lymphgewebe auf ih-
rer Oberfldche den T-Zellen diese dann als
Peptide zu prasentieren, ist es sehr wahr-
scheinlich, dass sie daran beteiligt sind, ob
eine Toleranz oder eine starke z.B. aller-
gische Immunantwort gegenliber dem
spezifischen Antigen ausgebildet wird [5].
Man konnte mittlerweile zeigen, dass sich
dendritische Zellen direkt unterhalb der
Epithelzellschicht der Darmwand befin-

den. Diese kdnnen Antigene aufnehmen,
entweder a) indem ihre Dendriten durch
parazelluldre Rdume zwischen den Epi-
thelzellen Proteine direkt aus dem Lumen
des Darms herausgreifen oder b) indem
sie in direktem Kontakt mit Epithelzellen
stehen, die wiederum Antigene aus dem
Darmlumen aufnehmen kénnen oder ¢)
indem ihre Dendriten bis zu den Peyer-
schen Plaques reichen und somit dort An-
tigene aufnehmen. Sie haben die Kapazi-
tat, allergen-spezifische regulatorische T-
Zellen oder auch anerge T-Zellen zu indu-
zieren, wenn sie nach Aufnahme des Aller-
gens in die mesenterialen Lymphknoten
wandern, um das Allergen dort den T-
Zellen zu prasentieren. Die tolerogene
Wirkung der APCs hangt von einem be-
stimmten Umgebungsmilieu ab, z.B. der
Prasenz von TGF-{3 oder Vitamin A. Eine zu
niedrige TGF-B-Konzentration in der Mut-
termilch kdnnte somit einimmunogener
Faktor sein, der die Toleranz gegentiber
Fremdantigenen aufhebt; ein Aspekt, der
aber noch naher epidemiologisch unter-
sucht werden muss. Zum anderen kann
auch eine fehlende oder falsche Kostimu-
lation der APCs zu der Aufhebung der To-
leranz der T-Zelle fiihren.
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Mukosale, spezifisch gegen das Anti-
gen stimulierte T-Zellen aus Diinndarm-
biopsien von Kindern mit Kuhmilchaller-
gie weisen ein klares Th-2-Zytokin-Muster
nach in-vitro-Stimulation mit niedriger
TGF-B und IL-10 Produktion auf [8]. Aus
peripherem Blut gewonnene Allergen-
spezifische T-Zellen von Kindern mit Erd-
nussallergie zeigen ebenfalls ein typisches
Th2-Muster (IFN-y "edrig, TNF-q Medrg |L-4
hoch JL-5 hoch [L-13 hoch) [9]. Im Gegensatz
dazu konnten wir bei erdnuss-allergischen
Kindern, die unter keiner Kuhmilchaller-
gie litten, zeigen, dass ihre T-Zellen nach
in-vitro-Stimulation mit Kuhmilchextrakt
Th1-Zytokine wie IFN-y, TNF-a und IL-10
produzieren [10]. Somit weisen T-Zellen
von Nahrungsmittelallergikern — wie auch
von Kindern mit anderen atopischen Er-
krankungen - ein typisches Th-2-Profil auf,
ohne Hinweise, dass allergen-spezifische
regulatorische T-Zellen ausgebildet wor-
den sind. Der Zusammenbruch der oralen
Toleranz scheint somit mit einem Fehlen
der regulatorischen Instanz einherzuge-
hen. Im Tiermodell gewonnene Ergeb-
nisse weisen aber auch darauf hin, dass
eventuell andere T-Zellen wie die CD8+-T-
Zellen, y6—T-Zellen und natiirliche Killer-
zellen die orale Toleranz mitsteuern.

Die Etablierung einer robusten oralen
Toleranz hiangt von der Dosis, dem Zeit-
punkt der Exposition und der Exposi-
tionsroute ab [11]. Anhand von Maus-
modellen konnte gezeigt werden, dass
das Futtern von gro3en Allergenmen-
gen eine Toleranz im Sinne einer Anergie
(Hemmung der T-Zellproliferation) aus-
|6st, wahrend kleine Mengen entweder
eine Sensibilisierung bewirken oder auch,
z.T. widerspriichlich, regulatorische T-Zel-
len induzieren. Dabei scheint der Zeit-
punkt der ersten Allergenexposition mit
entsprechender Dosis relevant zu sein. So
gibt es einen kritischen Zeitpunkt in der
neonatalen bzw. Sduglingszeit (,window
of opportunity”), wo eine orale Toleranz
physiologisch ausbildet wird. Allerdings
kann man diese kritische Periode, die an-
hand von Mausmodellen herausgefunden
wurde, nicht so einfach auf Kinder hoch-
rechnen. Es mehren sich aber die Daten,
die zeigen, dass eventuell die frithe Aller-
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genexposition einer Nahrungsmittelaller-
gie vorbeugen konnte [12]. So konnte ei-
ne englische Studie zeigen, dass die Pra-
valenz der Erdnussallergie bei Kindern
gleichen genetischen Hintergrundes in
England bei 1,85 Prozent und in Israel si-
gnifikant niedriger bei 0,17 Prozent liegt.
Die englischen Kinder haben aufgrund
der nationalen Empfehlungen Erdnuss
erst im Kleinkindalter in die Diat mit auf-
genommen, wahrend die Kinder in Israel
schon ab dem Sduglingsalter erdnusshal-
tige Snacks zu sich nehmen [13]. Flr ge-
treide-, fisch- und hihnereihaltige [14]
Nahrungsmittel konnte dies in dhnlicher
Weise gezeigt werden, so dass die Leit-
linie fir Allergiepravention (S3) mittler-
weile die Einfiihrung von Getreide und
Fisch zu einem friiheren Zeitpunkt emp-
fiehlt. Uber die epidemiologischen Da-
ten hinaus ist fiir die friihe Gabe von Erd-
nussallergenen ein direkter schiitzender
Effekt bislang aber nicht nachgewiesen
worden. Interventionsstudien zur frilhen
Beikost-Einfuhr von Erdnussallergenen
(Londoner Forschergruppe) und Hiihner-
ei (Berliner Gruppe) werden aber in den
nachsten Jahren Ergebnisse zu diesen Fra-
gen liefern kénnen. In Tiermodellen konn-
te gezeigt werden, dass unterschiedliche
Allergen-Expositionen (intraperitoneal,
sublingual, epikutan oder intravends) zu
unterschiedlicher Immunitatslage fiihren
(Sensibilisierung vs Toleranz) [11]. Bei eng-

lischen Kindern mit atopischer Dermatitis,
die eine erdnussolhaltige Basispflege ver-
wendeten, zeigte sich, dass eventuell ei-
ne dermale Allergenexposition tiber nicht
intakte Haut eine Sensibilisierung fordern
kann [15]. Allerdings war dies eine Studie
mit einer relativ kleinen Population. Diese
Daten konnten bislang auch nicht von an-
deren Gruppen bestatigt werden.

In nachster Zeit werden sich viele Studi-
en damit beschéftigen, die kritische Perio-
de, denrichtigen Zeitpunkt zur oralen To-
leranzinduktion, die richtige Allergendosis
und die richtige Allergenexpositions-Rou-
te bei Kindern zu identifizieren (Tab. 1). Bis
dahin sind aber noch viele Fragen offen,
so dass die Ursachenforschung noch lan-
ge nicht abgeschlossen ist.

Aktuelles zu neven
Behandlungskonzepten

Solange die Ursache der Entstehung
von Nahrungsmittelallergien nicht geklart
ist, ist auch nicht verwunderlich, dass es
noch keine kausale Therapie fir diese
Erkrankung gibt. Wegen der fehlenden
Heilungsmaoglichkeit ist die Lebensqua-
litat bei Nahrungsmittelallergikern stark
eingeschrankt. Besonders Kinder, die ge-
fahrdet sind, bei versehentlichem Genuss
auch nur von Spuren des Allergens ana-
phylaktische Reaktionen zu entwickeln

stehen aus.

therapeutisch zu Nutzen machen.

Unbeantwortete Fragen zur oralen Toleranzaushildung,
die gleichzeitig auch Klirung zur Ursachenforschung geben wiirden

« Fihrt die friihe Exposition des Darms mit Allergen wirklich zur Toleranzinduktion?
Der Beweis dieser These steht aus. Durch interventionelle Praventionsstudien zur friihen
Einfuhr von Erdnuss oder Hiihnerei zur Verhinderung dieser Nahrungsmittelallergien wird
diese These allerdings gerade indirekt gepriift.

+ Wann ist der richtige Zeitpunkt, das Allergen einzufiihren? Wann genau ist das immuno-
logische ,window of opportunity* bei S&uglingen? Studien stehen aus.

+ Wie hoch muss die Allergendosis gewahlt werden? Hochdosis oder Niedrigdosis? Studien

+ Was bewirkt man immunologisch durch orale friihe Einfuhr des Allergens? Eher eine
Anergie (= Schlafzustand) oder eine aktive Suppression? Diese Erkenntnis kénnte man sich

+ Welche Route der Allergenexposition sollte gewahlt werden?

Tab. 1
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(z.B. Erdnussallergiker), leiden stark un-
ter einer standigen Angst, eventuell ver-
steckte Allergene versehentlich zu es-
sen, und empfinden dies als grof3e Last.
So gibt es momentan viele neue Therapie-
ansatze, die die Lebensqualitat der Nah-
rungsmittelallergiker verbessern sollen
oder sogar eine Heilung anstreben (Tab.
2). Dabei hat man sich oftmals die Er-
kenntnisse zu Nutzen gemacht, die man
aus der Ursachenforschung und der For-
schung zur ,oralen Toleranz” gewonnen
hat. Somit wird haufig ein Ansatz gewahlt,
bei dem immunologische Prozesse mo-
delliert werden, um eine klinische Besse-
rung zu erhalten.

Bei all diesen neuen Ansédtzen sollte im-
mer das Ziel bzw. die Zielgruppe genau
definiert sein, z.B.:

m Entwicklung einer neuen, eventu-
ell heilenden Therapieform fiir dltere
Kuhmilchallergiker, damit diese eine
komplette Toleranz entwickeln und das
Allergen frei zu sich nehmen kdnnen.

m Verbesserung der Lebensqualitdt von
Erdnussallergikern, bei denen bereits
eine Teiltoleranz mit einem Schutz vor
schweren allergischen Reaktionen ein-
hergeht.

m Beschleunigung der Toleranzinduktion
bei Kuhmilchallergikern im Kleinkin-
desalter, bei denen die Ausbildung ei-
ner spontanen Toleranz bis zum sechs-
ten Lebensjahr sehr wahrscheinlich ist.

Die meisten dieser Konzepte befinden
sich allerdings noch in der pra-klinischen
Phase (z.B. Peptid-Immuntherapie oder
Erdnuss-Protein exprimierende, hitze-in-
aktivierte E. coli zur rektalen Immunthe-
rapie oder Therapie mit TLR-9 Agonist [16,
17]. So gibt es z.B. die Hypothese, dass
die Einnahme von Wurmeiern (Trichu-
ris suis) eine lokale Immunmodulation im
Darm bewirkt, die eine Toleranz bei Nah-
rungsmittelallergikern induzieren kann.
Obwohl eine erste klinische Interventions-
studie bei Patienten mit saisonaler aller-
gischer Rhinokonjunktivitis keine Wirk-
samkeit dieser Therapie zeigen konnte,
gibt es viele hoffnungsvolle epidemiolo-
gische Daten, Daten aus Tiermodellen (al-
lerdings nicht zur Nahrungsmittelallergie)
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In klinischen Studien derzeit getestete (oder in Planung befindliche)
Behandlungskonzepte fiir Nahrungsmittelallergien

Allergen-spezifisch

Allergen-unspezifisch

Einflihrung von stark erhitzten Allergenen in die Diat

Anti-IgE

Orale Immuntherapie (OIT)

Chinesische Heilkrauter

OIT plus Anti-IgE

Probiotika/Prebiotika

Sublinguale Immuntherapie

Trichuris suis ova

Epikutane Immuntherapie

Tab. 2: Neue Behandlungskonzepte der Nahrungsmittelallergie (modifiziert nach [16])

und erfolgreiche klinische Interventions-
studien bei Patienten mit Morbus Crohn
oder Multipler Sklerose, die auf eine im-
munmodulatorische Wirkung hinweisen
[18]. Der Wirksamkeitsnachweis bei Pati-
enten mit Nahrungsmittelallergie steht
bislang noch aus.

Einige der neuen Therapieansatze ha-
ben aber schon die Hiirde zur klinischen
Austestung in Form von Pilot- oder Phase-
I-Studien mit niedrigen Patientenzahlen
erreicht. So wurde die Wirksamkeit der Be-
handlung mit humanisierten Anti-IgE-
Antikorpern in einer amerikanischen
Multi-Center Studie schon vor Jahren ge-
zeigt [19]. Diese Therapie schiitzte ca. 75
Prozent der untersuchten erdnuss-aller-
gischen Kinder. Die Schwelle oder Dosis,
die zum Auslosen einer allergischen Reak-
tion flihrte, wurde durch die Anti-IgE-The-
rapie heraufgesetzt. Allerdings ist durch
diesen Therapieansatz eine Heilung eher
nicht méglich. AuBerdem bendtigten Pa-
tienten, die mit dieser allergen-unspezi-
fischen Therapie behandelt wiirden, mo-
natliche Injektionen, um den Schutz auf-
recht zu halten. Somit scheint dieses neue
Behandlungskonzept keine langfristige
Option fir Kinder mit Nahrungsmittel-
allergie darzustellen.

Eine amerikanische Gruppe erforscht
momentan den Einsatz von traditio-
neller chinesischer Medizin (TCM) bei
Nahrungsmittellallergie. Da es in der TCM
keine bekannte spezifische Heilkraut-
Mischung fir die Behandlung von Nah-

rungsmittelallergikern gibt, wurde eine
Neun-Krauter-Mischung untersucht, die in
der TCM therapeutisch fiir Gastroenteriti-
den, Parasitosen und Asthma bronchiale
eingesetzt wird. Diese Mischung bewirkte
in einem Mausmodell fiir Erdnussallergie,
dass die Tiere auch noch neun Monate
nach Beendigung der Therapie vor Nah-
rungsmittel-induzierter Anaphylaxie ge-
schiitzt waren. Es fand sich in den Unter-
suchungen ein immunmodulatorischer
Effekt auf T-Zell-Ebene. Interessanter Wei-
se wies jedes Kraut fiir sich getestet die-
se Wirkung nicht auf, nur die Mischung
der Heilkrduter scheint den Schutz zu
bewirken, was auf synergistische Effekte
der Heilkrauter hinweist [20]. Vor kurzem
wurde dazu von der gleichen Gruppe eine
Phase-I-Studie bei Patienten mit Erdnuss-,
Baumnuss-, Fisch- oder Krustentier-Aller-
gien durchgefihrt, die ein gutes Sicher-
heitsprofil aufwies [21]. Sowohl die Wirk-
samkeit als auch die Nebenwirkungsra-
te werden nun in einer placebo-kontrol-
lierten Studie Gberprift [16].

Auf einen allergen-spezifischeren An-
satz der kausalen Behandlung der Nah-
rungsmittelallergie weisen uns Patienten
selber hin: Einige Kuhmilch- und Hiihner-
eiallergiker und auch einige Patienten mit
einer pollen-assoziierten Nahrungsmit-
telallergie berichten, dass sie das Aller-
gen in stark erhitzter Form ohne Sym-
ptome zu sich nehmen kdnnen. Durch z.B.
Backen werden Epitope der Allergene so
umgeformt, dass spezifische IgE-Antikor-
per nicht mehr binden kdnnen und Pati-
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enten mit Kuhmilchallergie Milch in ge-
backener Form essen kdnnen (z.B. Ku-
chen der Oma oder Keks in der Kita). In
einer Studie zu diesem Thema vertrugen
ca. 70 Prozent der kuhmilch- oder hiih-
nereiallergischen Schulkinder diese Aller-
gene in gebackener Form, aber nicht in
nativer Form (z.B. Ruhrei!) [22]. Dieser As-
pekt kann die Lebensqualitat erhohen,
so dass wir einigen Patienten - z.B. Ju-
gendlichen mit gesicherter Kuhmilch-
allergie - anbieten, unter unserer Auf-
sicht eine Provokation mit Kuhmilch in
gebackener Form durchzufiihren. Bei ne-
gativem Ergebnis diirfen diese Patienten
dann Kuhmilch in stark erhitzter Form zu
sich nehmen. Es ist davon abzuraten, je-
dem kuhmilch-allergischen Kind zu emp-
fehlen, Kuhmilch in gebackener Form zu
sich zu nehmen. Dies sollte immer unter
arztlicher Aufsicht, am besten mittels Pro-
vokation, getestet werden, da ja 30 Pro-
zent der Kinder darauf reagieren kdnnen
[22]. Ob durch eine regelméaBige Einnah-
me des Allergens in gebackener Form ei-
ne langfristige Toleranz oder Beschleuni-
gung der spontanen Toleranzentwicklung
bewirkt wird, wird gerade in einer place-
bo-kontrollierten Studie untersucht [16].

Als wirklich kausale, allergen-spezi-
fische Therapie in der gesamten Allergo-
logie wird die Immuntherapie angese-
hen, die mittels einer Immunmodulation
eine Chance zur Heilung bietet. So wur-
de die spezifische systemische Immun-
therapie (SIT) erstmals vor fast zwanzig
Jahren auch als Behandlungskonzept bei
Erdnussallergikern in zwei Studien mit-
tels subkutaner Rush-Immuntherapie
mit Erdnussextrakt angewandt [23, 24].
Beide Studien konnten eine Wirksam-
keit nachweisen. Nach SIT mit Erdnuss-
extrakt tolerierten Patienten eine groi3e-
re Menge an Erdnuss und wiesen weniger
Symptome auf. Allerdings benétigte im
Durchschnitt jeder Patient in der Steige-
rungsphase zehn und in der Erhaltungs-
phase ca. zwolf intramuskuldre Adrenalin-
Gaben wegen schwerer pulmonaler Ob-
struktion. Von dieser Therapieform profi-
tiert somit kein Patient. Im Gegenteil, da-
mit gefdhrdet man Erdnussallergiker, so
dass diese Therapieform nicht mehr wei-
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terverfolgt wurde. Fataler Weise kam es
aullerdem in einer der Studien dazu, dass
ein Patient in der Placebogruppe an einer
Anaphylaxie starb, nachdem die Immun-
therapie akzidentell mit Verum vertauscht
worden war [23].

In den vergangenen Jahren konnten so-
wohl unsere Gruppe als auch andere Zen-
tren zeigen, dass die orale Immunthera-
pie (OIT) eventuell eine neue allergen-
spezifische Behandlungsoption fiir kuh-
milch- oder hiihnereiallergische Kin-
der, aber auch flir anaphylaxie-gefahrdete
Nahrungsmittelallergiker wie z.B. Erdnuss-
allergiker sein kénnte [17]. Das Prinzip der
OIT beruht auf einer regelmaBigen, tag-
lichen Einnahme des Allergens. Nach der
Einnahme einer sehr geringen Startdosis
wird alle zwei bis drei Wochen eine Do-
sissteigerung durchgefiihrt, bis der Pa-
tient eine Ziel- oder Erhaltungsdosis er-
reicht hat. Bisher konnte in den meisten
Studien gezeigt werden, dass eine ,De-
sensibilisierung” durch OIT erreicht wird.
Nach erfolgter OIT/Desensibilisierung
missen die Kinder das Allergen taglich
zu sich nehmen, vertragen aber dadurch
generell mehr von dem Allergen (=Stei-
gerung der Reaktionsschwelle) und sind
somit vor allergischen Symptomen bei ak-
zidenteller Ingestion von Spuren des Aller-
gens geschiitzt. Eine komplette Toleranz-
induktion wiirde bedeuten, dass die Pa-
tienten das Allergen frei zu sich nehmen
konnen und dass eine Nichteinnahme der
OIT (Pause von z.B. zwei Wochen) zu kei-
nen allergischen Symptomen fiihrt, wenn
die Patienten das Allergen wieder erneut
zu sich nehmen. In einer ersten randomi-
sierten placebo-kontrollierten Studie zur
OIT konnte die Wirksamkeit einer Desen-
sibilisierung bei 20 kuhmilch-allergischen
Kindern gezeigt werden [25]. Zwolf von 13
Kindern, die die Verum-Kuhmilch-OIT er-
hielten, konnten im Verlauf auf eine tag-
liche Dosis von 15 ml Kuhmilch gestei-
gert werden und zeigten eine Erh6hung
der Reaktionsschwelle unter oraler Provo-
kation von im Median 1 ml Kuhmilch vor
OIT versus 150 ml nach OIT. Im Gegensatz
dazu war die Reaktionsschwelle bei Kin-
dern, die die Placebo-OIT erhielten, mit im
Median 1 ml Kuhmilch gleich geblieben.

Mittlerweile konnten viele weitere Studi-
en bei Kuhmilch- und Hiihnereiallergikern
die Wirksamkeit einer Desensibilisierung
aufzeigen. Es stellt sich allerdings immer
noch die Frage, ob durch Kuhmilch-OIT
eine wirkliche Beschleunigung der Tole-
ranzentwicklung oder gar Heilung (=kom-
plette Toleranzinduktion) bewirkt wird,
so dass die Kinder nach erfolgreicher Be-
handlung frei Kuhmilch zu sich nehmen
kdnnen. Wir konnten dazu in einer Stu-
die bei 47 kuhmilch- oder hiihnereialler-
gischen Kindern (Alterim Median: 2,5 Jah-
re) zeigen, dass zwar 40 Prozent der Kin-
der unter OIT eine persistierende Tole-
ranz entwickelten, dass aber 35 Prozent
der Kinder in der Kontrollgruppe, die wah-
rend des Beobachtungszeitraumes von ca.
zwei Jahren eine Eliminationsdiat durch-
fuhrten, ebenfalls tolerant waren [26].

Bei den erfolgversprechenden Ergeb-
nissen zur OIT bei Kuhmilch- und Hiihner-
eiallergikern entschlossen sich mehrere
Gruppen zeitgleich, auch bei Hochrisiko-
Kindern wie den erdnuss-allergischen
Kindern eine orale Immuntherapie
durchzufiihren. Diese Patientengruppe
wiirde auch schon von einer reinen De-
sensibilisierung ohne komplette Tole-
ranzinduktion profitieren, so dass sie vor
Reaktionen auf Spuren des Allergens ge-
schitzt waren. In einer ersten, offenen,
nicht kontrollierten Pilotstudie konnten
wir an 23 erdnuss-allergischen Kindern
(Alter im Median: 5,6 Jahre, erdnuss-spe-
zifisches IgE im Median: 96 kU/I) zeigen,
dass eine Desensibilisierung mittels Erd-
nuss-OIT bei einem Teil der Kinder durch-
gefiihrt werden konnte, so dass die Kin-
der schlieBlich taglich eine Erdnuss oh-
ne Probleme zu sich nehmen konnten
(entspricht ca. 500 mg Erdnuss bzw. 125
mg Erdnussprotein) und somit vor aller-
gischen Symptomen nach akzidenteller
Ingestion von Spuren von diesem Aller-
gen geschitzt waren [10, 17].

Zur Diagnosesicherung und Bestim-
mung der Ausgangs-/Reaktionsschwelle
erhielten alle Kinder am Anfang eine orale
Provokation. Danach wurde zunéchst tiber
sieben Tage eine orale Rush-Immunthera-
pie mit gerdsteter Erdnuss begonnen, wo-
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runter die meisten Kinder nicht die Ziel-
dosis (500 mg Erdnuss) erreichten. Somit
schloss sich bei ihnen ein langsames Stei-
gerungsprotokoll an, in dem sie ihre indi-
viduelle tolerierte Erdnussmenge taglich
zu Hause unter Kontrolle der Eltern ein-
nahmen und alle 14 Tage unter arztlicher
Aufsicht die ndchsthohere Steigerungs-
dosis erhielten. Von den urspriinglich 23
Patienten tolerierten letztendlich 14 Pati-
enten (Wirksamkeit der OIT: 61%) nach ca.
sieben Monaten eine tagliche Erdnussdo-
sis von mindestens 500 mg. Ein weiterer
Patient tolerierte mit 200 mg nur eine
kleinere tagliche Menge Erdnuss (,Parti-
al resonder”: 4 %). Drei Patienten konnten
aus personlichen Griinden nicht auf eine
ausreichende Menge Erdnuss gesteigert
werden. Bei vier Patienten wurde die orale
Immuntherapie wegen wiederholter Ne-
benwirkungen beendet (17 % Therapie-
versager). Alle 14 Patienten, die die Ziel-
dosis erreichten, beendeten auch die Stu-
die, in dem sie zundchst 500 mg Erdnuss
Uber acht Wochen taglich stabil zu sich
nahmen. Danach erfolgte eine zweiwo-
chige Allergenkarenzphase mit anschlie-
Bender oraler Erdnuss-Provokation. Die
Reaktionsschwelle bei oraler Provokation
war bei allen 14 Kindern signifikant von
190 mg im Median vor Therapie (ca. 1/3
Erdnuss) auf 1.000 mg Erdnuss (ca. zwei
Erdnisse) nach OIT angehoben. Drei Pa-
tienten hatten sogar die Hochstmenge
von 4.000 mg Erdnuss (ca. acht Erdniis-
se) vertragen. Somit scheint bei diesen
Patienten eine komplette klinische Tole-
ranz induziert worden zu sein. Ob diese
Toleranzinduktion OIT-spezifisch ist oder
eine Spontan-Toleranzinduktion bei den
Kindern darstellt, ist ohne Kontrollgruppe
schwer zu sagen. Drei Patienten haben bei
der letzten Provokation weniger als ihre
protektive Erhaltungsdosis von 500 mg
Erdnuss toleriert. Somit scheint bei diesen
Patienten eine zweiwdchige Pause der OIT
die schon etablierte klinische Vertraglich-
keit zu durchbrechen, was auf einen rei-
nen Desensibilisierungs-Effekt ohne kom-
plette Toleranzinduktion hinweist.

Zeitgleich konnte eine amerikanische

Gruppe dhnliche Ergebnisse zeigen [27]:
Von 39 erdnuss-sensibilisierten Kindern
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(Alter im Median: 4,8 Jahre, erdnuss-spezi-
fisches IgE im Median: 85 kU/I) erreichten
29 Kinder nach Erdnuss-OIT die Zieldo-
sis von ca. zwei ErdnUssen (Wirksamkeit
der OIT: 74%). Sechs Patienten beende-
ten die Studie aus personlichen Griinden
nicht. Bei vier Patienten musste die The-
rapie vorzeitig wegen Nebenwirkungen
abgebrochen werden (10% Therapiever-
sager). Die Patienten wurden am Anfang
der Therapie nicht oral provoziert. So-
mit kann die Reaktionsschwelle nicht di-
rekt verglichen werden. Trotzdem konnte
die Gruppe zeigen, dass von den 29 Pati-
enten, die die OIT erfolgreich beendeten,
27 provoziert wurden, die dann im Me-
dian ca. 16 Erdniisse vertrugen. Die glei-
che Gruppe publizierte erst kirzlich Da-
ten von einer placebo-kontrollierten Stu-
die mit 28 erdnuss-allergischen Kindern
[28]. Leider wurde bei den Kindern auch
in dieser Studie keine Reaktionsschwel-
le vor Start der OIT bestimmt. Dennoch
konnten die Autoren zeigen, dass von 19
Patienten, die die Verum-Erdnuss-OIT er-
hielten, 16 nach OIT jeweils ca. kumula-
tiv 40 Erdnusse unter Provokation ohne
Probleme essen konnten, wahrend neun
von neun Patienten der Placebo-Gruppe
am Ende im Median nur ca. zwei Erdns-
se vertrugen. (Wirksamkeit der OIT: 84 %).
Drei von den 19 Patienten, die die Verum-
OIT durchfiihrten, beendeten die Studie
wegen wiederholter Nebenwirkung nicht
(16 % Therapieversager). Auch eine Grup-
pe aus Cambridge konnte die Wirksamkeit
der OIT in einer nicht-kontrollierten Studie
bestdtigen [29]. 22 Kindern mit Erdnuss-
allergie, die allerdings eine niedrigere spe-
zifische Sensibilisierung (Erdnuss-IgE im
Median 30 kU/I) aufwiesen als die Kinder
unserer eigenen Studie oder auch die der
amerikanischen Studien, wurden thera-
piert. Die Gruppe konnte bei 19 Kindern,
die die OIT erfolgreich abgeschlossen
hatten (Wirksamkeit der OIT: 86 %), zei-
gen, dass die Reaktionsschwelle von im
Median 1/20 Erdnuss auf ca. 50 Erdnis-
se um ein 1000-faches angehoben wer-
den konnte.

Es stellt sich die Frage, welche Mecha-
nismen fir die OIT-Wirkung verantwort-
lich sind. Findet eine Immunmodulation

statt? Wenn ja, welche? Kénnte dies ein
Hinweis dafir sein, dass eventuell eine
langfristige Toleranzinduktion bei den Pa-
tienten durch OIT ausgel6st wird, wenn
man die OIT-Therapie nur lang genug fort-
setzt? Sind es die gleichen Vorgange wie
bei der systemischen Immuntherapie? So
wiirde man die Induktion von regulato-
rischen T-Zellen erwarten, die allergen-
spezifisch IL-10 produzieren, oder even-
tuell eine Ausbildung von allergen-spezi-
fischen Th1-Zellen. Unsere Daten aus der
Pilotstudie zeigen eher, dass eine klonale
Anergie der spezifischen T-Zellen durch
die OIT erzeugt wird [10, 30]. Bei den 14
Patienten, die die OIT abgeschlossen hat-
ten, wurde die Zytokinproduktion von in
vitro mit Erdnussextrakt stimulierten, pe-
ripheren, mononukledren Zellen vor und
nach erfolgter OIT gemessen. Es zeigte
sich bei allen Patienten eine signifikante
allergen-spezifische Reduktion der IL-2-,
IL-4- und IL-5-Produktion im Vergleich zu
der Produktion vor Therapie. Die Produk-
tion weiterer Zytokine wie IFN-y, TNF-a
und IL-10 war sowohl vor als auch nach
OIT nur sehr gering messbar.

Alle diese Daten zur Wirksamkeit und
zum Nachweis von immunmodulato-
rischen Vorgangen der OIT sehen sehr er-
folgversprechend aus und bewirken auch
ein starkes mediales Interesse. Es darf aber
nie das Risiko dieser Art Therapie unter-
schatzt werden. So waren und sind so-
wohl Eltern als auch Kinder in unseren
OIT-Studien ausfihrlich in der Handha-
bung ihrer Notfallmedikamente geschult.
Es stand und steht den Familien eine te-
lefonische 24-Stunden-Hotline zur Verfi-
gung, um eventuelle Nebenwirkungen
sofort drztlich einschatzen und Rat geben
zu lassen. So traten z.B. in unserer Pilot-
studie zur Erdnuss-OIT in 160 Fallen von
insgesamt 6.137 verabreichten OIT-Ga-
ben (2,6 %) objektive, milde bis mode-
rate Nebenwirkungen auf [10]. Der hdu-
figste Augmentationsfaktor furr das Auf-
treten von allergischen Nebenwirkungen
nach OIT-Gabe waren virale oder bakte-
rielle Infekte. So kam es in unserer Stu-
die auchin 1,3 Prozent aller verabreichten
Erdnuss-OIT-Gaben zu respiratorischen
Symptomen wie Giemen, Atemnot und
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Husten, die sich unter Inhalation von Be-
ta-2-Sympathikomimetika schnell bes-
serten. Seltener traten andere allergische
Reaktionen wie Urtikaria, Quincke-Odem,
Flush, Verschlechterung der atopischen
Dermatitis, Heuschnupfensymptomatik,
Heiserkeit, Erbrechen und Durchfall auf.
Kein Patient benétigte eine Adrenalin-In-
jektion. Sowohl die Haufigkeit als auch
das Spektrum der Nebenwirkungen in
unserer Studie sind vergleichbar mit al-
len anderen Studien zur OIT [25, 27-29].

Alle hier vorgestellten Studien haben
bislang nur Pilotstudien-Charakter mit
kleinen Patientenzahlen und meist ohne
Placebo-Kontrollgruppe. Somit ist es noch
zu frih, diese Therapievariante in die Pra-
xis zu Uberfiihren. Um die Wirksamkeit,
aber auch die Nebenwirkungsrate und die
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Langzeiteffekte all dieser neuen Behand-
lungskonzepte genauer zu untersuchen,
mussen multizentrische, randomisierte,
placebo-kontrollierte Studien mit einer
groBeren Patientenzahl durchgefiihrt
werden. Erst dann kann das Nutzen-/Ri-
siko-Verhaltnis der neuen Therapien bes-
ser eingeschatzt werden. Bis auf weiteres
gelten daher die alten, herkdmmlichen
Empfehlungen, dass Patienten mit einer
Nahrungsmittelallergie das Allergen mei-
den miissen (siehe auch den Artikel Nig-
gemann/Ziegert in dieser Ausgabe). Im
Fall einer ausgepragten Nahrungsmittel-
allergie wie der Erdnussallergie muss dies
auch besonders strikt eingehalten wer-
den. Dazu ist eine Schulung durch eine
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fachkraft notig und sollte jedem Erdnuss-
allergiker angeboten werden. AuBerdem
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Erndhrungsberatung durch Arzte bei
kindlichen Nahrungsmittelallergien -

Maglichkeiten und Grenzen

Bodo Niggemann, Mandy Ziegert, Padiatrische Allergologie und Pneumologie, DRK-Kliniken Berlin-Westend

Einleitung

Nahrungsmittelallergien sind ein hdu-
figes Krankheitsbild im friihen Kindesalter
und gehen meist mit einem Atopischen
Ekzem einher. Die Diagnostik umfasst den
Nachweis einer IgE-vermittelten Sensibili-
sierung durch die Bestimmung des spezi-
fischen IgE im Serum oder per Haut-Prick-
Test. In der Regel bringt aber erst eine ora-
le Provokationstestung endguiltige Klar-
heit [8]. Therapeutisch steht eine entspre-
chende Eliminationsdiat im Vordergrund,
deren Empfehlung jedoch verantwor-
tungsvoll ausgesprochen werden muss,
um die Kinder nicht unnétig einzuschrén-
ken und Mangelzustande zu vermeiden
(Tab. 1). Bei einigen Nahrungsmitteln (v.a.
bei Kuhmilch) sind therapeutische Ersatz-
didten notwendig, die ebenfalls eine Reihe
von Forderungen erfiillen sollten (Tab. 2).

Wahrend die Indikation zu Elimina-
tions- und Ersatzdidten arztlich gestellt
wird, sind allergologisch versierte und er-
fahrene Erndhrungsfachkrafte unerlass-
lich, diese unter Beriicksichtigung der
oben genannten Kriterien umzusetzen.
Im Idealfall wird dies in enger Zusammen-
arbeit beider Fachgruppen erfolgen. Der
allergologisch erfahrene und in Bezug auf
Nahrungsmittelallergien engagierte Kin-
derarzt kann jedoch einige Aspekte mit
den Familien erldutern. Ziel dieses Arti-
kels soll es sein, im Folgenden die Mog-
lichkeiten und Grenzen einer solchen arzt-
lichen Beratung aufzuzeigen.

Ernihrungs-Empfehlungen
Die Grundlage jeder Erndhrungsthera-

pie ist neben einer ausfiihrlichen Ernah-
rungsanamnese und einer eindeutigen

Diagnostik die Erndhrungs-Pyramide. Ge-
nauere Informationen zu Verzehrsmen-
gen- und Altersempfehlungen werden
sowohl vom Forschungsinstitut fr Kin-
dererndhrung in Dortmund (FKE) als auch
der Deutschen Gesellschaft fiir Erndhrung
(DGE) herausgegeben.

Eine kompetente Erndhrungsberaterin
bespricht mit den Eltern eines von Nah-
rungsmittelallergie betroffenen Kindes
individuell den aktuellen Erndhrungsplan
und die jeweiligen Vorlieben und Abnei-
gungen als auch die Umsetzung in den
Alltag mit der entsprechenden Koch- und
Kiichentechnik (alternative Rezepte und
Lebensmittel). Wie haufig eine entspre-
chende Erndhrungsberatung durchge-
fuhrt wird, hangt z.B. vom Umfang der
Diat, von Anderungen im Essverhalten
des Kindes oder auch der Erfahrung der
Eltern ab.

Kalorisch nicht ausreichend

Risiken von Eliminations- oder Ersatzdiditen

Ursache Folge

Gedeihstorungen

Effektiv

Forderungen an therapeutische Ersatzdiditen

Forderung Begriindung

Symptome beseitigen oder lindern

Ernahrungsphysiologisch nicht
adaquat

Mangelzustande (z.B. Kalzium)

Sicher

Ernéhrungsphysiologisch adaquat

Uberraschungsfrei

Allergologisch potent

Neue Sensibilisierungen/Allergien

Vermeidung von akzidentellen Kontakten

Praktikabel

Klinisch nicht indiziert

Unnétige Einschrankungen

Alltagstauglichkeit, Zubereitung rasch und leicht

Leicht zu befolgen

Psychologisch beeintrachtigend Angste

Compliance gewahrleistet

So kurz wie méglich

Dirfen nicht langer als die Allergie dauern

Tab. 1

14

Tab. 2
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Alimentiire Allergieprévention

In der aktuellen Leitlinie Allergiepra-
vention [7], die fiir Allergie-Hochrisiko-
Kinder [3] gilt, wird ein ausschlieBliches
Stillen aus Allergie-Praventionsgriinden
bis zum vollendeten vierten Lebensmo-
nat empfohlen. Da aul3er allergologischen
Griinden auch andere Argumente fiir das
Stillen ins Feld gefiihrt werden kénnen,
kann sich die Mutter auch fiir ein langeres
Stillen entscheiden. Nach dem Alter von
vier bis sechs Monaten sollte ein bis da-
hin gesunder Risiko-Sdugling den nor-
malen Erndhrungsaufbauplan des ers-
ten Lebensjahres Gbernehmen. Zu die-
sem Zeitpunkt bereits einer Nahrungsmit-
telallergie verdachtigte Sauglinge werden
einer entsprechenden allergologischen
Diagnostik und gegebenenfalls einer Er-
ndhrungstherapie unterzogen.

Neu in der Leitlinie ist, dass die Rol-
le einer friihen Fitterung von Fisch mit
anderen Augen betrachtet wird. Dabei
wird das mogliche Risiko einer Sensibi-
lisierung und Allergisierung gegen Fisch
durch die im Fisch enthaltenen ,aller-
giepraventiven” Fettsauren abgewogen.
Nach heutigem Wissen lberwiegt dabei
der Nutzen.

Entgegen der Empfehlung einer vol-
ligen Freigabe aller Nahrungsmittel nach
dem vollendeten vierten Lebensmonat
sehen die Autoren flr die hochpotenten
Nahrungsmittel Erdniisse und Baumniis-
se noch so viele ungeklarte Aspekte, dass
diese im ersten Lebensjahr nicht gefiit-
tert werden sollten. Selbstverstandlich
sollte sein, dass Erdniisse und Baumnus-
se wegen der moglichen Aspirations-
gefahr bis zu dritten Geburtstag nur als
Mus oder Butter und nicht als ganze Niis-
se oder Nussstiickchen verabreicht wer-
den sollten.

Erndhrungsaufbauplan
im ersten Lebensjahr

Solange keine Allergie gegen die ein-
zelnen Nahrungsmittel besteht, wird Bei-
kost nach dem vierten bis sechsten Le-
bensmonat schrittweise eingefiihrt, wo-
bei mit Karotte begonnen wird. Der hau-
fige Rat von Hebammen, Karotte durch
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Pastinake zu ersetzen, entbehrt jeder ge-
sicherten Grundlage. Eine Woche spater
wird Kartoffel und eine weitere Woche
spater Fleisch addiert. Einen Monat nach
Beginn der Einflihrung der Mittagsmahl-
zeit kann die Abendmahlzeit durch einen
Milch-Getreide-Brei ersetzt werden. Einen
weiteren Monat spater kann nachmittags
ein Obst-Getreide-Brei verabreicht wer-
den. Wiederum einen Monat spéter wird
die Morgenmahlzeit durch einen Milch-
Getreide-Brei ersetzt. Im Anschluss erfolgt
schrittweise die Erweiterung der Lebens-
mittelauswahl durch weitere Sorten von
Gemolise, Fleisch, Obst und Getreide.

Bei nahrungsmittelallergischen Kin-
dern missen Alltagssituationen im Hin-
blick auf eine Didt gemeinsam Uberlegt
und besprochen werden. Dabei spielen
neben allergischen und erndhrungsphy-
siologischen Aspekten Fragen der Um-
setzbarkeit eine Rolle. Was mdglich ist
und was nicht, wird im Rahmen einer Diat-
beratung mit praktischen Beispielen indi-
viduell besprochen.

Erndhrungsempfehlungen
fiir die stillende Mutter

Die stillende Mutter eines Kindes mit
Nahrungsmittelallergie sollte in Bezug auf
die Gefahren eines Verzichtes von Nah-
rungsmitteln durch die Mutter (z.B. Kuh-
milch) aufgeklart werden. In seltenen Fal-
len mag es ratsam sein, ein baldiges Ab-
stillen zu befiirworten, um die Mutter (und
nachfolgend auch das Kind) nicht durch
eine zu einseitige Erndhrung zu gefahr-
den. Pauschale Didtempfehlungen darf es
wdhrend des Stillens eines allergiekranken
Kindes nicht geben; wenn eine Didtfrage
ansteht, dann sollte die Aktualitat fiir das
gestillte Kind durch kurzzeitige Auslass-
und Expositionsversuche der Mutter re-
produzierbar getestet werden. Eine lan-
gere Didt der Mutter darf nurin Absprache
mit dem erfahrenen Arzt und unter Anlei-
tung einer Erndhrungsfachkraft erfolgen.

Die Rolle von Fleisch
Im Gegensatz zu Erwachsenen sollte

ein Kleinkind nicht vegetarisch oder gar
vegan erndhrt werden. Drei- bis vier Mal

pro Woche sollte Fleisch (z.B. als Puten-
fleisch oder Rindfleisch) gefiittert werden,
um dem wachsenden Kleinkind Eisen in
ausreichender Menge zuzufihren. Fleisch
stellt dabei den besten bioverfligbaren Ei-
senlieferant dar.

Risikosituationen

Typische Risikosituationen fiir Kinder
mit Nahrungsmittelallergie stellen Be-
suche von Restaurants, Kindertagesstat-
ten oder Kantinen sowie vorgefertigte
Mahlzeiten oder abgepacktes Essen dar.
In der Regel weif3 nur der Koch selber tiber
die Zutaten sicher Bescheid; Kellner nei-
gen dazu, nicht gesicherte Behauptungen
zu dulBern. Daneben kdnnen Familienmit-
glieder eine Gefahrdung bedeuten, wenn
z.B. gedacht wird, ,ein kleines bisschen
kann doch nicht schaden”. SchlieBlich
kdnnen Risikosituationen durch Gropa-
ckungen entstehen, bei denen auf den
kleinen einzelnen Packungen eine De-
klaration gesetzlich nicht erforderlich ist.

Nahrungsmittelallergie versus
irritative Nahrungsmittel

Eltern von Kindern mit Symptomen auf
Nahrungsmittel fallt es oft schwer, zwi-
schen IgE-vermittelten Soforttyp-Reak-
tionen (z.B. Urtikaria oder Asthma im en-
gen zeitlichen Zusammenhang mit dem
Genuss von Kuhmilch, Hihnerei oder
Erdnuss) und irritativen Nahrungsmit-
teln (z.B. Aufflammen von Ekzemarealen
oder periorale Rotung nach Zitrusfriich-
ten, Tomate oder Paprika) zu unterschei-
den [1]. Diese Differenzierung kann aber
im Hinblick auf die Striktheit des Meidens
oder Einordnung der mdéglichen Geféhr-
dung wichtig sein.

Eliminationskriterien

Generell gesagt gibt es keinen An-
halt, dass die Elimination des entspre-
chenden Nahrungsmittels einen Einfluss
auf die Prognose einer Nahrungsmittel-
allergie hat. Ein strenges Meiden scheint
nicht besser zu sein oder zu einer ver-
kirzten Dauer des natirlichen Verlaufes
der Allergie zu fiihren als ein Essen der
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Topic

vertragenen Form des Nahrungsmittels

(z.B. gekochte Karotte bei pollen-assozi-

ierter Nahrungsmittelallergie auf friih bli-

hende Baumpollen).

Wenn man tberlegt, ob Nahrungsmit-
tel eliminiert werden sollen, spielen drei
Aspekte eine Rolle:

1. die erndhrungsphysiologische Bedeu-
tung des Nahrungsmittels (z.B. Kuh-
milch beim wachsenden Kleinkind),

2. die Wahrscheinlichkeit einer Exposition
(z.B. Hiihnerei, das in sehr vielen Nah-
rungsmitteln enthalten ist) und

3. die Gefdhrlichkeit des Nahrungsmit-
tels (z.B. Erdnlisse oder Baumnisse, die
haufiger zu schweren Reaktionen fiih-
ren kénnen).

Kuhmilch - wann, in welcher Form?

Pasteurisierte Frischmilch darf bei Ge-
sunden ab dem ersten Lebensjahr direkt
als Getrank angeboten werden. Hingegen
darf Frischmilch im Milch-Getreide-Brei
in begrenzter Menge von 200 ml pro Tag
schon ab ca. dem sechsten Lebensmonat
gefiittert werden. Diese Mengenbegren-
zung liegt im Wesentlichen an dem an-
sonsten zu hohen Proteingehalt (ca. zwei-
bis dreimal so hoch wie der in der Frauen-
milch oder Sauglingsmilch).

Bei kuhmilchallergischen Kindern wird
eine extensiv hydrolysierte Formula (eHF)
auf Kuhmilchbasis oder eine Aminosau-
ren-Formula (AAF) gewahlt. Eine parti-
ell hydrolysierte Formula (pHF) ist — auch
wenn manche der Kinder diese vertragen
- nicht die erste Wahl. Ungiinstig im Sdug-
lings- und Kleinkindesalter sind H-Milch
und Sterilmilch, weil durch das hohe Er-
hitzen die Vitamine nicht mehr vollstan-
dig erhalten sind.

Bei Kindern jenseits des ersten Lebens-
jahres kommt bei nachgewiesener Kuh-
milchallergie alternativ Soja als hochwer-
tige pflanzliche Proteinquelle auch auf-
grund des guten Geschmackes und des
glinstigen Preises in Betracht. Dabei ist
zu bedenken, dass einige Kinder auch auf
Soja reagieren oder sich neu sensibilisie-
ren konnen [4]. Unterhalb des ersten Le-
bensjahres wird Soja aufgrund des Ge-
haltes von Phytosterolen nicht empfoh-
len. Falls Soja nicht vertragen wird, kann

16

in diesem Alter auch auf Haferdrink oder
Reisdrink plus Kalzium zuriickgegriffen
werden. In jedem Fall sollte auf eine Kal-
ziumanreicherung geachtet werden. Die
Gesamtmenge von Milch und Milchpro-
dukten (Yoghurt, Kdse usw.) sollte bei
Kindern zwischen dem ersten Lebens-
jahr und dem Schulalter ca. 300 bis 350
ml pro Tag betragen.

Proteinquellen von anderen Tierspezies
(z.B. Ziege oder Schaf) sind aufgrund ih-
rer hohen Kreuzreaktivitat mit Kuhmilch
oder aufgrund der ungiinstigeren erndh-
rungsphysiologischen Zusammensetzung
(z.B. Pferd) nicht zu empfehlen.

Kalzium als kritischer Nahrstoff

Ein wachsendes Kind benétigt eine
ausreichende Menge an Kalzium, die
sich an der Konzentration des Kalziums
im Serum allein nicht ablesen lasst, da
der Organismus die Kalziumkonzentra-
tion bei ungenigender Zufuhr zu Lasten
des Knochens lange konstant halt. Mog-
lichkeiten der Zufuhr ergeben sich durch
die Verabreichung kalzium-angereicher-
ter Milchen bzw. Drinks, durch die Wahl
kalziumreicher Mineralwasser (sehr starke
Unterschiede zwischen 30 mg/l und 500
mg/l) sowie durch eine direkte Kalzium-
Substitution in Brausetablettenform. Mit
Hilfe eines Uber flnf bis sieben Tage ge-
fuhrten Erndhrungsprotokolls kann die
Erndhrungsfachkraft eine Differenz zwi-
schen den altersentsprechenden Erfor-
dernissen und der bisher durchschnitt-
lich verabreichten Menge berechnen und
die zuséatzlich benotigte Menge nennen.
Dies spielt v.a. eine Rolle bei einem al-
teren Sdugling, bei dem sich bis zum
Kleinkindalter der Kalziumbedarf inner-
halb eines Jahres von 200 auf 600 mg/Tag
verdreifacht.

Maglichkeiten der
Geschmacksverbesserung

Da die Kuhmilch-Ersatznahrungen eHF
und AAF von édlteren Sduglingen und
Kleinkindern mit Kuhmilchallergie we-
gen des bitteren Geschmacks of abge-
lehnt werden, missen Méglichkeiten der
Geschmacksverbesserung gesucht wer-

den. Dazu gehdren z.B. das Zugeben von
Banane oder Kakao in die Flasche oder
das Untermischen in einen Brei. Weiter-
hin kann man durch einen langsamen
Ubergang mit schrittweisem Zumischen
der neuen Nahrung die Akzeptanz erho-
hen. Eventuell kann die neue Nahrung zu-
nachst in verdiinnter Form begonnen und
dann die Konzentration schrittweise ge-
steigert werden.

Getreide

Vielen Familien ist nicht klar, dass Din-
kel die Urform des Weizens darstellt und
eine nahezu 100-prozentige Kreuzreak-
tivitdt gegeben ist. Umgekehrt kann ein
Kind, das Dinkel vertragt, hochstwahr-
scheinlich keine Weizenallergie besitzen.

Bei nachgewiesener Weizenallergie
kdnnen andere Getreide getestet wer-
den, da diese nur sehr selten zu einer kli-
nisch relevanten Allergie fihren und nur
eine geringe Kreuzreaktivitdt zu Weizen
gegeben ist. Daher kénnen oft Hafer und
Roggen kontrolliert vorsichtig und titriert
in die Erndhrung eingefiihrt werden.

Bei Reaktionen z.B. auf Kérnerbrot-
chen, aber nicht auf andere weizenhal-
tige Produkte, sollte daran gedacht wer-
den, dass eventuell Erdniisse oder Se-
sam fiir eine Reaktion verantwortlich sein
konnten.

Kreuzallergien kurz gefasst

Wie schon erwahnt, ist die Kreuzaller-
gie zwischen Weizen und Dinkel extrem
hoch (nahezu 100%), ebenso zwischen
der Milch von Kuh, Ziege und Schaf (ca.
80 %) [Sicherer 2001]. Eine Kreuzallergie
zwischen verschiedenen Fischen ist teil-
weise gegeben, leider nicht vorherzusa-
gen und bedarf bei Wunsch des Genusses
immer einer Provokationstestung. Erdn(is-
se und Baumniisse weisen eine teilweise
Kreuzallergie von etwa 25 % auf. Da die
Kinder (aber z.B. auch Grof3eltern und Ki-
ta-Mitarbeiter) in einer Differenzierung
verschiedener,NUsse” Gberfordert sein
dirften und sie generell lernen sollen, al-
le ,nussigen” Nahrungsmittel zu erken-
nen und sofort wieder auszuspucken,
ist es im taglichen Leben meist sinnvoll
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und angezeigt, eine prinzipielle baum-
nuss- und erdnussfreie Didt zu empfeh-
len - auch wenn z.B. Mandeln eigentlich
vertragen werden.

Keine nennenswerte oder nur selten
klinisch relevante Kreuzallergie besteht
zwischen Hiihnerei und Hiihnchenfleisch
oder zwischen Kuhmilch und Rindfleisch.

Pollen-assoziierte
Nahrungsmittelallergien

Aufgrund ihrer hohen Hitzelabilitat
werden pollen-assoziierte Nahrungsmit-
tel wie Apfel, Karotte oder Haselniisse in
verarbeiteter Form (z.B. gekocht oder in
Kuchen) meist vertragen, wahrend die
rohe Form zu Symptomen fiihrt. Erfreu-
licherweise treten Symptome meist als
,Orales Allergiesyndrom” im Mund, Ra-
chen oder an den Lippen auf und im Kin-
desalter nur selten als systemische, gene-
ralisierte Form.

Ein Meiden dieser Nahrungsmittel kann
daher in der Regel nach individuellem Lei-
densdruck erfolgen und sollte keinesfalls
automatisch nach entsprechenden Listen
empfohlen werden. Ein Einfluss auf die
Prognose ist durch ein Essen vertragener
Nahrungsmittel nicht gegeben.

Verarbeitete Nahrungsmittel

Ahnliches wie bei den pollen-assozi-
ierten Nahrungsmitteln gilt auch im Fal-
le einer Kuhmilch- oder Hiihnereiallergie:
Werden diese Nahrungsmittel in gekoch-
ter oder gebackener Form vertragen, kén-
nen sie in dieser Form auch verabreicht
werden, was das Leben der Familien oft
erleichtert [6, 9]; ein Einfluss auf die Pro-
gnose ist damit nicht verbunden. Das Ver-
tragen eines Nahrungsmittels in verarbei-
teter Form ist besonders haufig im Rah-
men einer schrittweisen Toleranzentwick-
lung nach Nahrungsmittelallergie zu be-
obachten. Auf der anderen Seite muss be-
dacht werden, dass es bei gleichzeitigem
Einfluss von Augmentationsfaktoren (z. B.
Infektionen, Verabreichung von nicht-ste-
roidalen Antiphlogistika oder korperlicher
Belastung) zu Reaktionen kommen kann,
die allein bei Genuss der Nahrungsmittel
nicht beobachtet werden.
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Sensibilisierung
ohne klinische Relevanz

Sduglinge und Kinder, die provoka-
tions-negativ sind und das Nahrungsmit-
tel vertragen, aber eine Sensibilisierung
auf das entsprechende Nahrungsmittel
aufweisen, sollten nach heutigem Wissen
das Nahrungsmittel eher regelmaBig ver-
zehren [2]. Dies mag insbesondere fiir po-
tenziell gefahrliche Nahrungsmittel (z.B.
Erdnisse, Baumnusse oder Samen) wich-
tig sein. In welchen Abstanden und mit
welchen Mengen dies jedoch umgesetzt
werden sollte, ist noch vollig unklar; még-
licherweise ist eine zweimal wochentliche
Gabe einer durchschnittlichen Verzehrs-
portion sinnvoll.

Getriinke

Die Zufuhr von Getrdnken in Form von
Fruchtsaften kann irritative Effekte auf
ein Atopisches Ekzem haben und ist zur
Fliissigkeitsversorgung eher ungeeignet.
Getranke sollten vorwiegend energiefrei
bzw. energiearm sein, z.B. Wasser, unge-
stiBter Tee oder sdurearme und stark ver-
diinnte Fruchtschorlen [8]. Generell ist der
Verzehr von Obst beziiglich der Wirkung
auf die Sattigung und der Energiebilanz
dem Verzehr von Fruchtsaften vorzuzie-
hen. Deshalb gilt die Empfehlung, Frucht-
safte auf eine ungefdahre Tagesmenge von
ca. 200 ml pro Tag zu begrenzen. Dari-
ber hinaus dient eine solche Begrenzung
auch dem Schutz der Zéhne und der Vor-
beugung von Karies.

Grenzen der drztlichen Beratung

Generell sollte der Arzt die Einschat-
zung der erndhrungsphysiologischen
Ausgewogenheit einer therapeutischen
Didt einer allergologisch erfahrenen Er-
nahrungsfachkraft Gberlassen. Nur die-
se kann mit ihrer Expertise zum Beispiel
unter Zuhilfenahme eines Funf- bis Sie-
ben-Tage-Erndhrungsprotokolls die er-
nahrungsphysiologische Ausgewogen-
heit altersentsprechend priifen und ge-
gebenenfalls korrigieren.

In einer harmonischen Zusammenar-
beit zwischen Arzt und Erndhrungsfach-
kraft kann ein Optimum an Erndhrung
gewdhlt werden, um einerseits das un-
beeintrachtigte Gedeihen der Kinder zu
gewahrleisten und anderseits unnétige
Einschrankungen zu verhindern.

Web-Adressen

Arbeitskreis Didtetik in der Allergologie:
www.ak-dida.de

Deutscher Allergie- und Asthmabund:
www.daab.de

Gesellschaft flir Padiatrische Allergologie:
www.gpaev.de

Korrespondenzadresse:

Prof. Dr. Bodo Niggemann

Pddiatrische Allergologie und Pneumo-
logie, Hedwig-von-Rittberg-Zentrum,
DRK-Kliniken Berlin-Westend
Spandauer Damm 130, 14050 Berlin
E-Mail: b.niggemann@drk-kliniken-
berlin.de
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Die wissenschaftlichen Arbeitsgruppen der GPA im Portrat

Die WAG Nahrungsmittelallergie

Die wissenschaftliche Arbeitsgruppe
Nahrungsmittelallergie konstituierte
sich am 23. Marz 2007 in Miinchen. Da-
mals waren drei Kollegen anwesend, in-
zwischen ist die WAG auf 22 Mitglieder
angewachsen.

Die WAG Nahrungsmittelallergie hat
sich Gbergeordnet zum Ziel gesetzt, die
Aktivitaten einzelner Arzte, Gruppen
oder Kliniken auf dem Gebiet von Nah-
rungsmittelallergien zusammenzufiih-
ren, Standards zur Diagnostik und The-
rapie zu entwickeln, das Gebiet inner-
halb der anderen allergologischen und
padiatrischen Gesellschaften zu vertre-
ten sowie wissenschaftliche Arbeit auf
diesem Gebiet zu férdern oder selbst
durchzufiihren.

Die bisherigen Aktivitaten:

m Eine Umfrage unter Deutschen Kin-
derkliniken liber die aktuelle Versor-
gung von oralen Provokationste-
stungen bei Kindern mit V.a. Nah-
rungsmittelallergie [Allergo J 2008;
17:286-290].

m Entwicklung eines Flussschemas zum
Vorgehen bei Verdacht auf Erdnuss-
allergie [Padiatrische Allergologie
2009; 2: 36-39].

m Entwicklung eines Positionspapiers
zum Vorgehen bei Verdacht auf Kuh-
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milchproteinallergie zusammen mit
der Gesellschaft fiir Padiatrische Gas-
troenterologie und Erndhrung so-
wie der Erndhrungskommission der
Deutschen Gesellschaft fiir Kinder-
und Jugendmedizin [Monatsschr Kin-
derheilkd 2009; 157: 687-691].

Entwicklung eines Manuals zur
standardisierten Durchfiihrung von
oralen Provokationstestungen [Padi-
atrische Allergologie 2009; 12 Son-
derheft: 12-23].

Herausgabe eines Sonderheftes
,Nahrungsmittelallergie” der Zeit-
schrift ,Padiatrische Allergologie”
[Padiatrische Allergologie 12, Son-
derheft Nahrungsmittelallergie
2009].

Beteiligung am Positionspapier,Stan-
dardisierung von oralen Provoka-
tionstests bei Verdacht auf Nahrungs-
mittelallergie” der drei grof3en aller-
gologischen Gesellschaften [Allergo
J2011;20: 149-160].

Derzeitige Aktivitaten:

m Es wurde eine gemeinsame Daten-

bank entwickelt, die dezentral alle
Patienten erfassen soll, die in den an-
geschlossenen Zentren einer oralen
Nahrungsmittel-Provokation unter-

zogen wurden. Ziel ist eine standar-
disierte Erfassung, die es erlaubt, die
Datenbanken zu vereinigen und ge-
meinsame Daten auszuwerten. Dies
soll z.B. seltene Allergene, Thera-
pieinterventionen und Sicherheits-
aspekte betreffen.

m Neben einer gemeinsamen Daten-
bank entsteht eine Serumbank, die
es erlaubt, auch nachtraglich z.B.
komponenten-basierte Diagnostik
bei Patienten mit Nahrungsmittel-
allergien durchzufthren. Ein entspre-
chendes Ethik-Votum liegt vor.

Fir die Zukunft sind weitere Aktivi-
taten geplant. Interessierte Kollegen,
die sich aktiv mit Nahrungsmittelaller-
gien beschaftigen, sind herzlich einge-
laden, in der WAG mitzuarbeiten.

Die Koordinatoren der
WAG Nahrungsmittelallergie :

Prof. Dr. Bodo Niggemann, Berlin
(E-Mail: b.niggemann@drk-kliniken-
berlin.de)

Vertreter: Dr. Lars Lange, Bonn

(E-Mail: lars.lange@marien-hospital-
bonn.de)
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