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ALLERGOLOGIE/DERMATOLOGIE

Unsicherheit bei Diagnostik und Therapie

Kuhmilchproteinallergie - ein praktischer
Approach

Corinne Légeret

Julia Eisenblatter

Wie wird eine Kuhmilchproteinallergie (KMPA) in der Schweiz diagnostiziert und therapiert? Ist das

Verfahren evidenzbasiert und einheitlich? Eine Masterthese der Berner Fachhochschule (BFH) ging

dieser Frage erstmals nach und befragte Arztinnen und Arzte sowie Ernihrungsberater und Erndhrungs-

beraterinnen (ERB) in der gesamten Schweiz.

Petra Martel, Corinne Légeret, Julia Eisenbldtter

Die KMPA ist die hiufigste Nahrungsmittel-
allergie bei Sduglingen und Kleinkindern. El-
tern vermuten eine entsprechende Allergie
weitaus haufiger, als dies durch eine orale Ex-
position objektiviert werden kann. Dennoch
scheint eine echte KMPA im 1. Lebensjahr eine
Privalenz von 2 bis 3 Prozent (1) zu haben und
dann im Verlauf auf unter 1 Prozent bei Kin-
dern iiber 6 Jahren zu sinken (2). Die klinische
Prasentation reicht von chronischem Eisen-
mangel Uber Husten, Essensverweigerung,
Obstipation bis zur Anaphylaxie (3).

Die KMPA ist eine immunvermittelte Reak-
tion auf das Kuhmilchprotein (KMP) und
kann dtiologisch in IgE-vermittelt, nicht
IgE-vermittelt und gemischt unterteilt werden.
Sofortige Reaktionen zeigen sich innerhalb
von Minuten bis zu 2 Stunden (spricht eher fiir
IgE-vermittelt), wihrend verzogerte Sym-
ptome bis zu 72 Stunden oder sogar erst 1
Woche nach Milchingestion auftreten. Ein
spateres Auftreten von allfalligen Symptomen
deutet eher auf eine nicht IgE-vermittelte All-
ergie hin, differenzialdiagnostisch gilt es zu
bedenken, dass toxische oder pharmakologi-
sche Reaktionen eine KMPA imitieren kon-
nen.

Unsicherheit beziiglich Diagnose und
Therapie bei Grundversorgern

Obschon die KMPA im 1. Lebensjahr hiufig
ist, besteht bei Grundversorgern eine grosse
Unsicherheit beztiglich der notigen Diagnostik
und der folgenden Therapie. Dies konnte Petra
Martel, MSc Erndhrung und Diitetik, im Rah-
men ihrer Masterarbeit an der BFH eindriicklich darstellen:
Im Frithjahr 2022 hat sie schweizweit eine Onlineumfrage bei
Kinderirztinnen und Kinderarzten sowie ERB durchgefiihrt.
Insgesamt 141 Arztinnen und Arzte (80% Padiatrie [PA],
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15% Allergologie, 5% Assistenzirzte) und 81 ERB haben
den Fragebogen komplettiert und folgende Antworten gege-
ben: Zur Diagnosestellung bestimmen 11 Prozent der PA
IgG-Antikorper, 57 Prozent bestimmen die spezifischen
IgE-Antikorper und 30 Prozent machen immer einen Prick-
Test. 20 Prozent der PA und 26 Prozent der ERB gaben an,
dass sie mittels negativen spezifischen IgE das Vorliegen einer
KMPA ausschliessen. Insgesamt zeigte sich eine geringe In-
volvierung der ERB im diagnostischen und therapeutischen
Prozess: 54 Prozent der PA involvieren die ERB zur Instruk-
tion der diagnostischen Eliminationsdiit, und nur in 28 Pro-
zent der Fille wird die ERB in die Diskussion/Beratung der
Ersatzmilch involviert. Beztiglich der Ersatzmilch gaben 11
Prozent der PA an, eine partiell hydrolysierte Formula (pHF)
initial zu empfehlen; 7 Prozent sprachen sich fir eine soja-
basierte Sauglingsmilch, 30 Prozent fiir eine aminosiduren-
basierte Formula (AAF) und die Ubrigen fiir eine extensiv
hydrolysierte Formula (eHF) aus.

Oben stehende Antworten zeigen ein uneinheitliches Vorge-
hen, auch innerhalb derselben Berufsgruppe, was moglicher-
weise am Plethora der verschiedenen Leitlinien (europdisch
[ESPGHAN], britisch [NICE, BSACI und MAP], irisch
[IFAN], amerikanisch [NTAID] usw.) liegen kann. Bei grosser
klinischer Relevanz stellen wir im Folgenden einen praktischen
Approach der Thematik dar, der bei grosser Ubereinstimmung
aus mehr als 4 internationalen Leitlinien hervorgeht.

Diagnostik der KMPA

Als ersten Schritt empfehlen alle Leitlinien eine allergiebezo-
gene Anamnese (3—11). Besteht aufgrund der Anamnese der
Verdacht auf eine IgE-vermittelte KMPA, ist zusitzlich die
Bestimmung spezifischer IgE-Antikorper beziehungsweise ein
Prick-Test indiziert (3-11). NICE (3) und ESPGHAN (7) se-
hen die Kombination von spezifischem IgE und Prick-Test
explizit als nicht erforderlich an. Ein positives Ergebnis zeigt
die Sensibilisierung auf das KMP, aber nicht deren klinische
Relevanz. Diagnostische Verfahren wie die Bestimmung der
IgG (3-9) oder der Atopie-Patch-Test (3-5, 7) werden nicht
empfohlen. Die Abbildungen 1 und 2 zeigen die empfohlene
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Abbildung 1: Symptomatik einer Kubmilchproteinallergie (KMPA) im 1. Lebensjahr (AAF: aminosdurebasierte Formula,
eHEF: extensiv hydrolysierte Formula, KMP: Kubmilchprotein; mod. n. [11])

Diagnostik bei IgE- und nicht IgE-vermittelter KMPA sowie
die Therapie bei nicht-IgE-vermittelter KMPA in Anlehnung
an die britische MAP-Leitlinie.

Firr den Nachweis der nicht IgE-vermittelten KMPA fehlen
spezifische diagnostische Tests. Entsprechend besteht die wei-
tere Diagnostik ausschliesslich aus einem Auslassversuch. Die
Dauer der Eliminationsphase unterscheidet sich zwischen der
IgE- und der nicht IgE-vermittelten Nahrungsmittelallergie.
Gemiss ESPGHAN (7) gentigen bei einer IgE-vermittelten
Sofortreaktion 3 bis 5 Tage, wihrend bei Spatreaktionen je
nach Leitlinie 1 bis 6 Wochen empfohlen werden (3, 7, 10).
Bestehen Symptome bei (ausschliesslich) gestillten Kindern,
erfolgt der Auslassversuch bei der stillenden Mutter (4-7, 10).
In der Eliminationsphase wird empfohlen, die ERB hinzuzu-
ziehen, welche die Eltern instruiert und die Ernahrung iiber-
wacht (3, 6, 7, 10). Im Anschluss sollte zwingend eine orale
Exposition mit KMP erfolgen (3-10).
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Wihrend iltere Leitlinien wie ESPGHAN und DRACMA in
allen Fillen eine iiberwachte, idealerweise doppelt verblindete
orale Provokation vorsehen (5, 7), schlagt die MAP-Leitlinie
bei Kindern mit milder bis moderater nicht IgE-vermittelter
KMPA eine Re-Introduktion zu Hause vor (10, 11). Schwere
IgE- oder nicht IgE-vermittelte KMPA erfordern aber unbe-
dingt die Uberweisung an die pidiatrische Allergologie und
ERB. Erst wenn die Symptome im Rahmen der erneuten Ex-
position wieder auftreten, gilt die Diagnose als gesichert.

Therapie der KMPA

Die Therapie der KMPA besteht aus dem Meiden von KMP
(3-10). Nahezu alle untersuchten Leilinien empfehlen eine
familidre Begleitung durch die ERB (3-10), die ESPGHAN
empfiehlt dies sogar dringend (7). Die stillende Mutter soll
tber die Elimination von KMP und die Wichtigkeit einer ge-
ntigenden Einnahme von Kalzium und Vitamin D (evtl. mit
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Erndhrung mit Formula oder gemischie Ernhrang [Muttermilch und Formula)

Strikte Elimination von KMP aws der miltterdichen Erndihreng fiir 2-4 Wochen,
damit weitergestillt werden kann, Zuweisung rur ERE
Bel schwerer atoplscher Dermatiths oder sehr schwerer gastrointestinaler
Symnptoenatik, kann ein rusitaliches Auslassen von SciafEl diskutient werden

Strikte KMP-frede Emdhrung

Falls Formula Mahrung bendtigt wird, soll ¢HF fiir 2-4 Wochen emgpfehlen
wirden,

bestitigt

Keine eindeutige Verbesserung elndeutige Verbessenng eindeutige Verbesserung keing gindeutige Verbessening
: S i X
= B Intraduktion von Buhmilch in die Re-Introduktion von kuhmilchbasierter Formula Aber- KMPA immier noch
KMPA immer noch vermutet: Siche Em a siner Wacks l ¥ 3 ] VermuLet:
Andere Allergene mit ¥ + Rckiehr der Kaing Rickkehr dor ARF in Betracht ziehen
prafessionelier Unterstitzung Kesine Rickkehr der Rickdoohr der | | | Symptomatik| | | Symptomatit — keine
aus der mitterlichen Erndhrung Symplomatik — keine Syrnptomatik 1 EMPA, normal essen Zur ERE dberveisen
ausschliessen (Sofa, Ei) KMPA - narmal
normaT een ] Weiterfahren mit Stillen, oder ]
psrladedalicl bl - Erneut KMP aus der wenn nicht mglich, eHF- i KMPA wird nicht mehr
i Smates | | endrtertichen Ernlihrung wicdcransetzen. m wermutet: Kind und
Wutter kann wieder alles essen ik ausschiiessen, Wenn sich Wienn sich die Symptomatik klar Mutter dlrfen wieder
Bleibk die Symptomatic sindeutiy | | Verbessert it die KMPA alles esaen/trinken
verbessert, st die KMPA bestitigt. ERE enschalten,

1

}

KBAP-frele Erndhoung bis aum -I'J’:BI' wan 9-12 Monaten und flir mindestens & Monate unter Begleltung einer ERE. Eine helmische
Re-Intradubdion vi. dberwachte Provokation hiingt von der Antwort folgender Frage ab:

/ Hat das Kind aktwall aine atopdsche Dormatitls odor cing Anamnaese von safort elnsatzenden Svmptoman?
C !
Aktuell stopische Anamnese von sofort einsetzenden Symptomen
Aktuell keing atopische Dermatitis Dermatitis Spezifisches IgE oder Prick-Test notwendig:
Re-Introduktion mu Hause (Milchtreppe) || Spesifisches IgE ader Negativ [Ricksprache mit Allergolog®innen bezighch Provekation) Positiv
| Prick-Test x
M Megativ  Positiv -—l—-ﬂbwﬂ'wns an pid. Allergolog *innen [berwachte Pr kénnte ne dig sein]

Abbildung 2: Management einer milden bis moderaten Non-IgE-Kubmilchproteinallergie (KMPA; AAF: aminosdurebasierte
Formula, eHF: extensiv hydrolisierte Formula, KMP: Kuhmilchprotein, ERB: Erndbrungsberatung; mod. n. [11])

Supplementen) informiert werden. Bei Kindern, die eine Sdug-
lingsnahrung erhalten, ist die Auswahl einer geeigneten Spe-
zialnahrung ein zentraler Bestandteil der Therapie. Dabei
sollten das Alter des Kindes, der Schweregrad der Allergie und
die Zusammensetzung der Nahrung beriicksichtigt werden
(5,7-10). Eine eHF ist zur Therapie der KMPA grundsatzlich
geeignet (3, 5, 7-10) und wird besonders bei weniger schwer-
wiegenden Symptomen initial empfohlen (5, 7-10). Erst bei
schwerer Symptomatik soll auf eine AAF gewechselt werden
(4, 5, 7-10), da diese einerseits geschmacklich schlechter to-
leriert wird und auch doppelt so teuer wie eine eHF ist. Falls
die Symptome unter eHF bestehen bleiben, soll ebenfalls auf
AAF gewechselt werden (3-5, 7, 10). pHF kann aufgrund der
enthaltenen grosseren KMP-Bestandteile noch Reaktionen
hervorrufen und ist daher kein geeigneter Ersatz (6-9). Vom
Einsatz anderer Tiermilchen wird abgeraten (4-7, 9). Obwohl
Sduglingsnahrungen auf Sojabasis aufgrund des Geschmacks
oftmals besser akzeptiert werden, gelten sie insbesondere
wihrend der ersten 6 Monate nicht als erste Therapieoption
(5,7,9,10). Folgende Griinde werden dafiir genannt: Einer-
seits reagieren 10 bis 15 Prozent der Kinder mit KMPA auch
auf Soja, andererseits ist der Gehalt an Phytat, Aluminium
und Phytoostrogenen zu bedenken (7-9). Studien weisen da-
rauf hin, dass Reishydrolysate bei Kindern mit KMPA eine
gute Wirksamkeit und Vertraglichkeit aufweisen sowie eine
normale Gewichtszunahme sichern (12). Auch entspricht der
Arsengehalt bisher untersuchter Reishydrolysate dem von
Kuhmilch (12). Bisher werden sie weder in gastroenterologi-
schen noch in allergologischen Guidelines primir offiziell
empfohlen.

Mit der Einfihrung der Beikost miissen die Eltern befihigt
werden, geeignete Lebensmittel auszuwihlen. Dafiir ist es
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notwendig, Informationen auf Lebensmittelverpackungen zu
lesen und KMP in Lebensmitteln identifizieren zu konnen
(4-6, 9). Weitere Bestandteile der Therapie sind der Ersatz
von Kuhmilch und die Gewihrleistung einer bedarfsgerechten
Nihrstoffzufuhr. Hierbei steht eine ausreichende Kalzium-
zufuhr im Vordergrund. Falls notig, konnen Supplemente
verordnet beziehungsweise das Kalzium auf einem anderen
Weg zugefiihrt werden (5, 7, 9, 10). Nicht nur die betroffenen
Familien, sondern simtliche Personen im Umfeld des Kindes,
sollen beztiglich der KMPA entsprechend informiert und ge-
gebenenfalls instruiert werden (3-5, 8-10). Das Wachstum
wie auch der Erndhrungszustand soll in regelmassigen Ab-
stinden iiberpriuft werden (3-5, 7, 9). Besonders bei diesen
Punkten kommt es gemiss der Umfrage zu Doppelspurigkeit
zwischen PA und ERB.

Damit die Einschrankungen in der Erndhrung der Betroffenen
nicht langer als unbedingt notwendig eingehalten werden
miissen, soll die Diagnose in regelmassigen Abstinden — Zeit-
intervalle gemiss der Schwere der Symptomatik — tiberpriift
werden (5, 7-10). Die Wiedereinfithrung von KMP sollte
schrittweise erfolgen (5-8, 10) beispielsweise gemiss der
Milchleiter der MAP-Leitlinie (10).

Implikationen fiir die Praxis

Eine gute Zusammenarbeit von PA und ERB kann die Ver-
sorgung von Kindern mit KMPA verbessern. Dafiir wire
ein(e) gemeinsam entwickelte(r) Leitlinie/Behandlungspfad,
wie er im vereinigten Konigreich (UK) mit der MAP-
Leitlinie besteht, hilfreich, damit Schnittstellen zwischen PA
und ERB besser definiert sind und entsprechend Doppel-
spurigkeiten in Diagnostik und Behandlung vermieden wer-
den.



Kasten:
Exkurs Spezialnahrungen

Partiell hydrolysierte Formula (partially hydrolysed formula, pHF):
enthalt noch gréssere KMP-Bestandteile (Peptide). Diese Nahrungen
werden auch als «hypoallergene» oder «HA»-Nahrungen bezeichnet.
Sie wurden urspriinglich zur Allergiepravention entwickelt, werden
aber von der Erndhrungskommission der Schweizerischen Gesellschaft
flr Padiatrie aufgrund ungentigender Evidenz nicht mehr empfohlen
(12). Auch wenn einzelne Kinder mit KMPA pHF vertragen, wird sie
nicht zur Therapie der KMPA empfohlen.

Extensiv hydrolysierte Formula (extensively hydrolyzed formula, eHF):
Das Kuhmilchprotein (Molke oder Casein) ist in kleine Peptide hydroly-
siert. Deshalb wird sie auch als Peptidnahrung bezeichnet. Diese Nah-
rung wird von den meisten Kindern mit KMPA (per Definition 90%)
gut vertragen.

Aminosaurebasierte Formula (aminoacid formula, AAF): Enthélt aus-
schliesslich freie Aminosduren und ist die beste Option fiir Kinder, die
auf eHF reagieren.

Standardnahrung  Hypoallergene Nahrung  Spezialnahrung  Spezialnahrung
zur Allergieprévention bei KMA bei schwerer KMA
Langkettige Partiell hydrolysierte Hoch hydrolysierte ~ Einzelne
Milchproteine Milchproteine Milchproteine Aminosauren
Hasten
Allsrgenitar -]
Y001 1383 o upnd
o 'y of 2 T PR
' ‘l- ot - ) . 'ﬁ ged o L
\ -l B ane
il § il i
Srandard Partigl Amirgsdianen
Lughngs- ypdeahyslarte bazsite
Aahrung Shuglingsnahrung Shughngsnahrung Sauglingsnahrung
Pravericn 7 Management
Quelle:

www.nestlehealthscience.de/gesundheitsmanagement/nahrungsmittelallergien/
kuhmilcheiproteinallergie-hcp/unsere-spezialnahrungen

Die aktuelle Diagnostik und Therapie einer KMPA lasst bei
den betroffenen Familien Fragen offen. So macht gemiss der
Umfrage knapp die Halfte der befragten ERB die Erfahrung,
dass sich Betroffene von sich aus zur ERB melden, was als
Zeichen unzureichender Aufklarung beziglich einer Ernah-
rung ohne KMP gedeutet werden kann.

PA begleiten Patientinnen und Patienten mit KMPA im the-
rapeutischen Prozess signifikant hiufiger als die ERB. Im
Hinblick auf die Uberlastung von PA (13, 14) ergibt eine ef-
fizientere Aufgabenverteilung durchaus Sinn. Die ERB ist
grundsitzlich in der Lage, mehr Verantwortung in der Diag-
nostik und Therapie einer KMPA zu tragen; das zeigt die

Praxisleitlinie flir Erndhrungsberatung
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Masterarbeit deutlich auf. Die Beurteilung des Erndhrungs-
zustands wie auch die Uberpriifung von Wachstum und Ge-
wicht gehorten zu den Kernkompetenzen der ERB. Vieles
spricht gemiss der Masterarbeit dafir, dass eine effizientere
Aufgabenteilung und eine bessere Absprache zwischen PA
und ERB nicht nur den Patientinnen und Patienten mit KMPA
zugutekommen, sondern sich auch positiv auf die Gesund-
heitskosten sowie die Uberbelastung der PA auswirken. A
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