Welche wertvollen Inhaltsstoffe enthalt die
Muttermilch und
welchen Nutzen haben gestillte Kinder?

Anke Well3enborn, BfR



Wert der Muttermilchernahrung um 1900

TAFEL 62 AUS: LEO LANGSTEIN/FRITZ BOTT: ATLAS DER HYGIENE DES KINDES, BERLIN:
PREUSSISCHE VERLAGSANSTALT 1918 CHROMOLITHOGRAPHIE; 35,2 X 49,8CM
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Morbiditat und Mortalitat gestillter und nicht-gestillter Sauglinge
bis zum Alter von 9 Monaten
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Grulee et al. (1934) JAMA 103: 735-8
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Wert der Muttermilchernahrung heute EeEE il aEIERIEAE

- prospektive Kohorte
- 1900 Mutter-Kind-Paare

- Bayern

- Haufigkeit von Infektionen n=475 2 6 Mo. full bf 0 <0.01
retrospektiv von n=870 2 4 Mo. full bf

: . N=619 <4 Mo./ no bf
Kinderarzten erfragt

p <0.01

p<0.01

Rebhan et al., Acta Paediatr. 2009. 98(6):974-80.
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Wert der Muttermilcherndhrung heute FeIMUI=3euR=yPR(=%0
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Duijts et al. Pediatrics 2010. 126;e18
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Wert der Muttermilcherndhrung heute

Vergleich: gestillte (n=45) und nicht gestillte (n=41) Sauglinge
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Dewey et al.: J. Pediatr. 126 (1995) 696-702
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Wert der Muttermilchernahrung heute B oo eyt e o
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Saarinen und Kajosaari, Lancet 346 (1995) 1065-1069
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Wert der Muttermilchernahrung heute

Ip et al,, 2007; 2009

A, Weilenborn, Lebensmittel Muttermilch — Neues und kinftige Entwicklungen, Wirzburg, 08,12,2011 Seite 8



Marques et al. Current Opinion in Biotechnology. 2010, 21:149-56
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Enterobronchomammares System

Koletzko, Kinder- und Jugendmedizin, 13. Auflage
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Substanzen mit immunologischen Effekten in Frauenmilch

Antimikrobielle Substanzen
Immunoglobuline: slgA, slgG, sigM
Laktoferrin, Laktoferrizin B + H
Lysozym

Laktoperoxidase
Nukleotid-hydrolysierende AK
k-Kasein und a-Laktalbumin
Haptocorrin

Muzine

Laktadherin

Freie sekretorische Komponente
Oligosaccharide

Fettsauren

Mitterliche Leukozyten + Zytokine
sCD14

Komplement + Komplement-Rezeptoren

B-Defensin-1
Toll-like Rezeptoren
Bifidusfaktor

Toleranzerzeugende Substanzen
Zytokine: IL-10 + TGFpB
Anti-idiotypische Antikérper

Immunsystementwicklung
Makrophagen
Neutrophile
Lymphozyten
Zytokine
Wachstumsfaktoren
Hormone
Milchpeptide
LC-PUFA
Nukleotide
Adhasionsmolekile

Antientziindliche Substanzen
Zytokine: IL-10 und TGFj

IL-1 Rezeptorantagonist

TNF-a und IL-6 Rezeptoren

sCD14

Adhasionsmolekile

LC-PUFA

Hormone und Wachstumsfaktoren
Osteoprotegerin
Laktoferrin

A, WeilRenborn, Lebensmittel Muttermilch — Neues und kiinftige Entwicklungen, Wurzburg, 08,12,2011 Seite 11

Field (2005) J Nutr 135:1-4



Muttermilch...

o ...Istin ihrer Zusammensetzung auf die Nahrstoffbedlrfnisse des
Sauglings abgestimmt

» ...mikrobiologisch einwandfrei

o ...enthalt Faktoren, die das Immunsystem beeinflussen, wie z, B,
Immunglobuline, Enzyme, Wachstumsfaktoren, Oligosaccahride

... variiert in der Zusammensetzung
e von Mutter zu Mutter
« im Verlauf des Tages und von einzelnen Mahlzeiten
« im Laufe der Stillzeit
* in Abhangigkeit von der mutterlichen Ernahrung
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Oligosaccharide als Prabiotika
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Oligosaccharide als Prabiotika

unerwinschte

Milchsaure- Bakterien

und Bifidobakterien

Muttermilch-Oligosaccharide

Steigerung der Anzahl oder Aktivitat der
Milchsaure- und Bifidobakterien

Bode. Nutrition Reviews® Vol. 67(Suppl. 2):5183-5191
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Oligosaccharide als Rezeptoranaloga

Bode. 2009. Nutrition Reviews® Vol. 67(Suppl. 2):S183-5191
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Oligosaccharide als Rezeptoranaloga

Receptors

Microorganisms

Mannose-containing glycoproteins
Fucosylated oligosacchandes
Fucosylated tetra- and pentasaccharides

S1alvl{e 2-3)lactose and glycoproteins
S1alvl{e 2-3)galactosides in mucing
Neutral oligosaccharides (LNT, neo-LNT)
Gal(B1-4)GlcNAc or Gal(B1-3)GlcNAC
Fucw 1-2Gal epitopes

S1alvl-lactose

S1alyl-lactose

S1alvl-lactose and sialvlated glycoproteins
Sialvlated glycoproteins (o 2-3-linked)
Sialvlated poly-N-acetyllactosamine

S1alvlated (@ 2-3)poly-N-acetvlactosaminoglycans

St1alvl{w 2-6)lactose
S1alvl{e 2-3)lactose
8-0-Ac of NevAc(w2-3)R

Escherichia coli (tvpe 1 fimbriae)
E. coli (heat-stable enterotoxin)
E. coli

E. coli {(S-imbriae)

E. coli (S-fimbriae)
Streptococcus pneumoniae
FPseudomonas aeruginoesa

Candida albicans

Helicobacter pylori
Streptococcus sanguis

H pylori

Mycoplasma pneumoniae
M. pneumoniae
Streptococcus suis

Influenzavirus A
Influenzavirus B
Influenzavirus C

*For Feferences, see 47.

Kunz et al. Annu. Rev. Nutr. 2000. 20:699-722
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Oligosaccharide als Glykom- modifizierende Stoffe

Bode. 2009. Nutrition Reviews® Vol. 67(Suppl. 2):S183-5191

A, WeilRenborn, Lebensmittel Muttermilch — Neues und kinftige Entwicklungen, Wiirzburg, 08,12,2011 Seite 17



Oligosaccharide in Frauenmilch und Kuhmilch

Kunz et al,, 2000

A, WeilRenborn, Lebensmittel Muttermilch — Neues und kiinftige Entwicklungen, Wtrzburg, 08,12,2011 Seite 18



Sela & Mills, Trend in Microbiology 18(2010): 298-307.
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Wirkung von GOS/FOS-angereicherter Sauglingsnahrung auf die
Haufigkeit von gastrointestinalen Infektionen und
Atemwegsinfektionen bei nicht gestillten Sauglingen (n = 342)

E. Bruzzese et al. / Clinical Nutrition 28 (2009) 156-161
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Prebiotics in infants for prevention of allergic disease
and food hypersensitivity (Review)

Osborn DA, Sinn JKH

Objectives

To determine the effect of prebiotics given to infants for the prevention of allergic disease
or food hypersensitivity.

Main results

Seven studies were eligible for inclusion. Only two studies reported an allergic disease
outcome for 432 infants. Meta-analysis of the two studies found no significant difference
In eczema, but significant heterogeneity was detected. Differences were potentially
attributable to differences in infant risk, prebiotic formulation or measurement of eczema.
Analysis of five studies reporting measures of infant growth found no consistent adverse
effects.

Authors’ conclusions

There is insufficient evidence to determine the role of prebiotic supplementation of infant
formula for prevention of allergic disease and food hypersensitivity.

One small trial of prebiotic oligosaccharides with excess losses reported a reduction in
eczema in high risk formula fed infants.

Osborn DA, Sinn JKH. Prebiotics in infants for prevention of allergic disease and food hypersensitivity. Cochrane
Database of Systematic Reviews 2007, Issue 4. Art. No.: CD006474. DOI: 10.1002/14651858.CD006474.pub?2.
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Summary and interpretation of data on stool pH: Compared with controls, prebiotic
supplementation of infant formula has the potential to reduce faecal pH.

The Committee notes that whether this reduction in faecal pH per se is of
benefit to the infants is currently not established.

Summary and interpretation of data on stool frequency Limited available data
suggest that prebiotic supplementation of infant formula has the potential to
increase stool frequency.

However, the clinical significance of this finding is unclear.

Summary and interpretation of data on stool consistency Limited available data
suggest that prebiotic supplementation of infant formula has the potential to
soften stools.

However, the clinical significance of this finding is unclear.
JPGN 2011;52: 238-250)
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Lactoferrin

Kuhmilch: 20 - 200mg/ L

Reife Frauenmilch: 1-2g/L

Fanoud & Evans, Molecular Immunology 40 (2003) 395-405

A, WeilRenborn, Lebensmittel Muttermilch — Neues und kiinftige Entwicklungen, Wtrzburg, 08,12,2011 Seite 24



Wirkung von bovinem Lactoferrin auf die Infektionshaufigkeit bei

nicht gestillten Sauglingen

Interventionsgruppe

Kontrollgruppe Control

Type of illness

Episodes/infant-year

Episodes/infant-year

Dharrhea/gastroenteritis 1.31 (0-35) 1.35 {0-4)

URI 392 (2-10) 4.00 (2-9)

AOM 0.92 {0-3) 0.92 (0-3)

[LRTI 0.157 (0-1) 0.57 (0-2) (P <0,05)
Uther Uosa (U=2) .68 (0-3)

Colic 1 (0=1) 2 (0=2)

Data at 9 mo
Laboratory test Treatment Control

Hemoglobin, gide 121 i8.9=142)(n=17)

11.8 (9.7-152)in=21)

Hematocrit, % 37.1" (33.9-40.9) (n=18)

35.4 (32.1-41.6) (n=22

MCV, fL |
Diphtheria, ITU/MI°®
Tetanus, [U/mL? _
H influenzae b, g/ mL*
Hepatitis B, 10 mIU/mL!

70.8 (67-88) (n—=16)
22 (0.1-11.2) (n=26)
3.6 (0.6-6.6) (n=26)

15.6 (0.2-80) (n=26)

77.9 (65-86) (n=20)
42 (0-18.8) (n=26)
3.4 (0.1-7.1) (n=126)

18.1 (0.2-64) (n=26)

King et al. JPGN 44:245-251, 2007.

A, WeilRenborn, Lebensmittel Muttermilch — Neues und kiinftige Entwicklungen, Wtrzburg, 08,12,2011 Seite 25




[Intervention Review]

Oral lactoferrin for the prevention of sepsis and necrotizing
enterocolitis in preterm infants

Mohan Parnmi!, Steven A Abrams?

Objectives
To assess the safety and effectiveness of oral lactoferrin in the prevention of sepsis
and NEC in preterm neonates.

Reults
This review found one study conducted in Italy that used lactoferrin to prevent
sepsis and NEC in preterm infants.

In this study, supplementing lactoferrin in the milk of infants weighing less than
1500 g reduced infection after 72 hours of life, but not NEC.

We recommend that the findings of this study be confirmed in future studies with

respect to safety, dosing, duration and type of lactoferrin in preventing infections
and NEC in the preterm babies.

PammiM, Abrams SA. Cochrane Database of Systematic Reviews 2011, Issue 10. Art. No.: CD007137.
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Gestillte Sauglinge haben im Vergleich zu nicht gestillten...

- seltener Infektionen (gastrointenstinale und akute Mittelohrentziindung)
- ein geringeres Risiko fir Zo6liakie und atopische Erkrankungen
- ein geringeres Risiko fur Diabetes Typ 1

- ein geringeres Risiko fur die Entstehung von Ubergewicht
- ein geringeres Risiko fur Diabetes Typ 2

- niedrigeren Blutdruck ?
- geringere LDL- und Cholesterolkonzentrationen ?
- bessere kognitive Fahigkeiten ?

Stillen férdert die emotionale Bindung zwischen Mutter und Kind

,Die beste Verbesserung der kunstlichen Ernahrung ist
der Ersatz durch die natlrliche Erndhrung.” (Keller, 1909)
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