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I n Deutschland, den Vereinigten Staaten
und anderen entwickelten Landern hat
die Privalenz von Ubergewicht bei Kin-
dern, Jugendlichen und Erwachsenen in
den letzten 4 Jahrzehnten sehr stark zu-
genommen [15, 18, 27, 34]. Adipositas in
der Adoleszenz ist assoziiert mit

== erhoéhten kardiovaskuldren Risiko-
faktoren [7] (Dyslipiddmie, Gluko-
seintoleranz, Bluthochdruck),

== beeintrachtigtem Selbstwertgefiihl
[8] und

== Negativen sozio6konomischen Aus-
wirkungen im frithen Erwachsenen-
alter [10].

Als Folge der raschen Zunahme extremer
Adipositasformen wurde auch von einem
alarmierenden Anstieg der Fille von Typ-
II-Diabetes bei Jugendlichen berichtet [25].
Das individuelle Adipositasrisiko wird
durch die genetische Disposition und
durch Lebensstilfaktoren beeinflusst. Ent-
scheidend fiir die Entwicklung einer Adi-
positas ist eine chronisch positive Ener-
giebilanz, d. h. ein Ubermaf an Energie-
zufuhr im Vergleich zum Energiever-
brauch. Die steigende Adipositaspravalenz
wurde mit einer verstirkt sitzenden Le-
bensweise mit geringer kdrperlicher Akti-
vitdt sowie Verdnderungen des Essverhal-
tens in Verbindung gebracht [6,12,26].
Nachdem die Erfolge der verfiigbaren
Therapieansitze bei ausgeprégter Adipo-
sitas alles andere als zufrieden stellend
sind, kommt Strategien fiir eine wirksa-
me Privention eine grofle Bedeutung zu.

S$58 ‘ Monatsschrift Kinderheilkunde Suppl 12003

D.Oberle’ - A.M.Toschke? - R.von Kries? - B. Koletzko'

! Abteilung Stoffwechselkrankheiten und Emahrungsmedizin, Dr.von Haunersches Kinderspital,
Klinikum, Ludwigs-Maximilians-Universitat Miinchen - 2 Institut fiir Soziale Padiatrie

und Jugendmedizin, Klinikum, Ludwigs-Maximilians-Universitdt Minchen

Metabolische Pragung durch
frithkindliche Erndhrung:
Schiitzt Stillen gegen Adipositas?

Unter diesem Gesichtspunkt gewinnt die
Maoglichkeit einer langfristigen Pragung
des spéteren Adipositasrisikos durch die
frithkindliche Erndhrungsweise zuneh-
mendes Interesse. Tierversuche zeigten,
dass die Substratzufuhr in der Postnatal-
periode dauerhafte Effekte im spateren
Leben haben kann [23], was die Hypothe-
se einer ,,metabolischen Programmie-
rung“ oder,,metabolischen Pragung“ der
spiteren Gesundheit in einer dafiir sen-
siblen frithen Lebensphase unterstiitzt.
In einer 1999 verdffentlichten Quer-
schnittsstudie fand unsere Arbeitsgruppe
bei in den ersten Lebensmonaten gestillten
Kinder ein deutlich geringeres Risiko fiir
das Auftreten von Ubergewicht und Adi-
positas im spdteren Schulalter als bei nach
der Geburt nicht gestillten Kindern [17].
Eine Bestitigung eines solchen praventiven
Effekts des Stillens wire von grofiem Wert,
denn eine wirksame Prévention durch Stil-
len kénnte ohne Nachteile und kosten-
glinstig umgesetzt werden. Deshalb soll
hier ein Uberblick iiber die Studien gege-
ben werden, die einen Zusammenhang
zwischen Stillen und spiterem Uberge-
wicht gefunden haben. Die daraus gewon-
nenen Erkenntnisse sollen kritisch be-
leuchtet und das Potenzial fiir mogliche
Praventionsstrategien abgeschétzt werden.

Ergebnisse epidemiologischer
Studien

Die hier wiedergegebenen Studien wur-
den durch eine elektronische Literatursu-
che (National Library of Medicine, Bethes-

da, MD, USA; Medline/PubMed) und Zi-
tate in relevanten Fachzeitschriften iden-
tifiziert (B Tabelle 1).

Schon im Jahr 1981 wurde im Rahmen
einer kleinen Fall-Kontroll-Studie an
12-18 Jahre alten Jugendlichen (639 Fal-
le/533 Kontrollen) der Zusammenhang
zwischen friihkindlicher Erndhrung und
Adipositas postuliert [16]. Die Analyse der
Daten zeigte ein signifikant erhohtes rela-
tives Risiko fiir Adipositas bei Jugendli-
chen, die als Baby nicht gestillt wurden.
Dabei war das Risiko fiir Adipositas umso
grofler, je kiirzer die Kinder gestillt wor-
den waren.

Die erste grofie Studie zum Zusam-
menhang zwischen Stillen und Uberge-
wichtsrisiko untersuchte die Daten der in
Bayern im Jahr 1997 durchgefiihrten ob-
ligatorischen Einschulungsuntersuchun-
gen durch den 6ffentlichen Gesundheits-
dienst [17]. Aus den Messwerten von Kor-
pergrofle und -gewicht aller 134.577 im
Einschulungsjahrgang 1997 untersuchten
Kinder wurden die Werte fiir den Body-
Mass-Index (BMI) erhoben und die Per-
zentilenverteilung berechnet. Als Kri-
terium fiir Ubergewicht wurde ein
BMI>go. Perzentile, fiir Adipositas ein

Die dargestellten Untersuchungen der Autoren wur-
den in Teilen finanziell geférdert durch das Bayeri-
sche Staatsministerium fiir Gesundheit, Erndhrung
und Verbraucherschutz, Miinchen, die Europdische
Kommission, Generaldirektorat Forschung, Briissel
(QLK1-2001-00389), das Ministerium fiir Gesundheit
derTschechischen Republik, Prag, und die Stiftung
Kindergesundheit, Miinchen (www.kindergesund-
heit.de).



Zusammenfassung - Abstract

BMI>97. Perzentile gewdhlt. In einer Sub-
gruppe von 13.345 Kindern wurden von
den Eltern auf freiwilliger Basis Fragebd-
gen zur frithkindlichen Erndhrung,jetzi-
gen Essgewohnheiten und Lebensstilfak-
toren ausgefiillt. Die Analyse der Daten
wurde auf 9357 Kinder im Alter von 5 und
6 Jahren mit deutscher Nationalitit be-
schréankt.

Die Ergebnisse zeigten eine Adiposi-
taspravalenz von 4,5% bei Kindern, die nie-
mals gestillt worden waren, aber nur von
2,8% bei zuvor gestillten Kindern. Dabei
konnte ein klarer Dosis-Wirkungs-Effekt
der Stilldauer auf die Adipositasprévalenz
beobachtet werden (B Abb. 1). Bei einer
Stilldauer bis zu 2 Monaten lag die Adipo-
sitasprivalenz bei 3,8%, bei 3-5 Monaten
bei 2,3%, bei 6-12 Monaten bei 1,7% und
bei mehr als 12 Monaten bei 0,8%. Ein ver-
gleichbarer Dosis-Wirkungs-Effekt fand
sich auch fiir die Prévalenz von Uberge-
wicht (B Abb. 1). Der protektive Effekt des
Stillens war nicht auf Unterschiede im so-
zio6konomischen Status oder im Lebens-
stil zurtickzufithren. Auch nach Adjustie-
rung fiir mogliche Storfaktoren (Confoun-
ding) erwies sich ausschliefiliches Stillen
als unabhéngiger protektiver Faktor gegen
die Entwicklung von Adipositas (Odds-
Ratio 0,75; 95%-KI: 0,57-0,98) und Uber-
gewicht (Odds-Ratio o0,79; 95%-KI:
0,68-0,93), wiederum mit einer deutlichen
Dosis-Wirkungs-Beziehung (@ Abb.2).

Aus diesen Ergebnissen ist zu folgern,
dass ein mehrmonatiges Stillens in indus-
trialisierten Landern die Adipositasprava-
lenz in der Kindheit senken kann. Da
adipdse Kinder ein hohes Risiko tragen,
auch im Erwachsenenalter ihre Adiposi-
tas zu behalten, kénnten solche préventi-
ven Mafinahmen zur Reduktion der
Prévalenz kardiovaskuldrer Erkrankun-
gen und anderer langfristig mit Adiposi-
tas assoziierter Storungen beitragen.

Die Stédrken dieser bayerischen Studie
liegen in dem grof3en Kollektiv untersuch-
ter Kinder (n=9357) und im Nachweis einer
Dosis-Wirkungs-Beziehung, die einen kau-
salen Zusammenhang plausibel macht. Al-
lerdings wurden die Daten retrospektiv er-
fasst, wobei immer Unschirfen auftreten
konnen, beispielsweise eine unsichere Er-
innerung der Miitter an die Stilldauer im
ersten Lebensjahr. Auch kann die Moglich-
keit einer ,,umgekehrten Kausalitat“ (re-
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Zusammenfassung

Hintergrund. Metabolische Pragung in der friihen plausibler Argumente stiitzen die Hypothese,
Kindheit kann die langfristige Entwicklung und dass das verminderte Adipositasrisiko gestillter
Gesundheit beeinflussen. Neuere Studienergebnis- Kinder mit Eigenschaften der Muttermilch zu-

se weisen darauf hin, dass ein tiberwiegendes Stil- sammenhangt.

len im Sauglingsalter das Risiko fiir Ubergewicht Schlussfolgerungen. Die wahrscheinliche friih-
und Adipositas im spateren Lebensalter reduziert. kindliche Pragung des spateren Adipositasrisikos
Methode. Die Ergebnisse epidemiologischer eroffnet Moglichkeiten der Vorbeugung. Prospek-
Studien und magliche biologische Mechanismen tive Studien und Interventionsstudien sind not-
wurden zusammengestellt. wendig, um den Kausalzusammenhang zwi-
Ergebnisse. Die Ergebnisse verschiedener Quer- schen Stillen und Adipositas nachzuweisen und
schnittstudien und von 2 prospektiven Longitu- die zugrunde liegenden biologischen Mechanis-

dinalstudien zeigen deutlich, dass friiher gestillte men zu kldren.
Kinder ein niedrigeres Risiko fiir Ubergewicht

und Adipositas haben als friiher nicht gestillte Schliisselworter
Kinder. Die Beobachtung einer Dosis-Wirkungs- Stillen - Metabolische Pragung - Adipositas -
Beziehung und das Vorhandensein biologisch Ubergewicht

Metabolic imprinting by nutrition in infancy: does breastfeeding
prevent obesity?

Abstract

Background. Metabolic imprinting during early supported by the observation of a dose-respon-
life may have long-term effects on development se relationship and plausible biological argu-
and health. Recent findings show that breast- ments.

feeding may reduce the risk of overweight and Conclusions. The probable early imprinting of
obesity in later life. the risk for obesity in later life opens up new op-
Method. Results of epidemiological studies and portunities for prevention. Prospective and inter-
proposed biological mechanisms were evaluated. ventional studies are necessary to confirm that
Results. The results of several cross-sectional there is a causal connection between breastfeed-
studies and two prospective longitudinal stud- ing and obesity and to identify the underlying
ies clearly show that breastfed infants have a biological mechanisms.

lower risk of later overweight and obesity than

infants who are never breastfed.The hypothesis Keywords

that the reduced risk for obesity may be con- Breastfeeding - Metabolic imprinting - Obesity -
ferred by the characteristics of breastmilk is Overweight
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Abb. 1 A Privalenz von Ubergewicht und Adipositas bei in Bayern eingeschulten Kindern in Abhin-

gigkeit von der Stilldauer, nach von Kries et al.[17]
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Abb. 2 A Fiir Storfaktoren adjustierte Odds-Ratio (OR) fiir Ubergewicht und Adipositas bei 9357 in
Bayern eingeschulten Kindern in Abhangigkeit von der Stilldauer, nach von Kries et al.[17]

verse causality) nicht sicher ausgeschlos-
sen werden: Man kann nicht mit letzter Si-
cherheit ausschlief}en, dass Kinder mit von
vornherein geringerem Adipositasrisiko,
z.B.durch niedrigeres Gewicht bei der Ge-
burt,besonders lange gestillt wurden. Die-
ser Einwand ldsst sich nur im Rahmen ei-
ner prospektiven Studie ausrdumen.
Nach der Publikation unserer Daten
der bayerischen Kinder ist eine Reihe an-
derer Arbeitsgruppen der Frage eines
moglichen protektiven Effekts des Stillens
nachgegangen. In den Vereinigten Staaten
untersuchten Gillman et al. [9], welchen
Einfluss die Qualitit der frithkindlichen
Erndhrung (Stillen vs. Flaschenmilch) und
die Stilldauer auf die Pravalenz von Uber-
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gewicht im Jugendalter hat. Analysiert wur-
den Daten von 8186 Miadchen und 7155
Jungen im Alter zwischen 9 und 14 Jahren,
die an der,,Growing Up Today Study* teil-
nahmen, einer nationalen Kohortenstudie
zu Erndhrung, Aktivitidt und Wachstum
bei den Kindern der Teilnehmerinnen der
»Nurses’ Health Study*. Im Herbst 1996
wurde jedem der Teilnehmer ein Fragebo-
gen zugeschickt,und im Friihjahr 1997 er-
hielten die Miitter einen erganzenden Fra-
gebogen. Hauptzielkriterium dieser Stu-
die war Ubergewicht, definiert als
BMI>95. Perzentile auf der Basis nationa-
ler,nach Alter und Geschlecht stratifizier-
ter US Daten. Die Auswertung der Daten
zeigte, dass in den ersten 6 Lebensmona-

ten 9553 Kinder (62%) ausschliefSlich oder
iiberwiegend Muttermilch erhielten, nur
4744 (31%) wurden ausschlie8lich oder
iiberwiegend mit der Flasche ernéhrt. Ins-
gesamt 7186 Kinder (48%) wurden min-
destens 7 Monate lang gestillt, wahrend
4613 (31%) Kinder 3 Monate oder kiirzer
gestillt wurden. Im Alter von 9-14 Jahren
waren 404 Méadchen (5%) und 635 Jungen
(9%) tibergewichtig. Die Wahrscheinlich-
keit fiir Ubergewicht war bei zuvor gestill-
ten Jugendlichen deutlich niedriger als bei
zuvor nicht gestillten Adoleszenten: Bei
frither gestillten Jugendlichen lag die
Odds-Ratio fiir Ubergewicht bei 0,78
(95%-KI: 0,66-0,91) nach Adjustierung fiir
Alter, Geschlecht, sexuelle Reife, Energie-
zufuhr, Fernsehdauer, korperliche Aktivi-
tat, miitterlichen BMI, Sozialstatus und an-
dere Lebensstilfaktoren. Verglichen mit bis
zu 3 Monate lang gestillten Individuen hat-
ten frither 7 Monate und mehr gestillte Ju-
gendliche eine adjustierte Odds-Ratio fiir
Ubergewicht von 0,80 (95%-KI: 0,67-0,96)
(B Abb.3). Der Zeitpunkt der Einfithrung
fester Nahrung, von Formel- oder Kuh-
milch war nicht mit einem Risiko fiir Uber-
gewicht assoziiert.

Die Autoren zogen den Schluss, dass
Kinder, die Muttermilch erhielten bzw. die
iiber lingere Zeit gestillt wurden, ein sig-
nifikant geringeres Risiko fiir Ubergewicht
in der Adoleszenz haben.

Die Stdrken dieser Studie liegen im
grofen Umfang des Analysekollektivs, der
Erhebung und Adjustierung fiir nahezu
alle relevanten Storfaktoren und der Un-
tersuchung von Dosis-Wirkungs-Bezie-
hungen. Allerdings sind die Daten der fiir
diese Studie rekrutierten Teilnehmer von
2 verschiedenen Kohortenstudien keine
prospektiven Daten, sondern unterliegen
allen Limitationen der Daten einer Quer-
schnittsstudie.

Die 3. Studie zur nationalen Gesundheit
und Erndhrung, die ,,National Health and
Nutrition Examination Survey (NHANES
I11)“, wurde ebenfalls bei amerikanischen
Kindern durchgefiihrt [18,34]. Das Analy-
sekollektiv umfasste 2685 in den Vereinig-
ten Staaten geborene Kinder, die zwischen
3 und 5 Jahre alt waren. Ein BMI zwischen
der 85.und 94. Perzentile wurde als Risiko
fiir Ubergewicht und ein BMI>9s. Perzen-
tile als Adipositas definiert. Nach Adjustie-
rung fiir mogliche Storfaktoren zeigte sich



Tabelle 1
Fiir Storfaktoren adjustierte Odds-Ratio (OR) und 95%-Konfidenzintervalle (KI) fiir Ubergewicht und/oder Adipositas

Referenzgruppe: nicht gestillte Kinder
Prospektive Studien

Land Stichproben-  Alter Ubergewicht, Adipositas Dosis-Wirkungs- Zitat
groBe (n) OR (95%-KI) Beziehung

Kanada 517 12-18 0,85 0,57 Ja Kramer [16] 1981

Deutschland 9357 5-6 0,79 (0,68-0,93) 0,75 (0,57-0,98) Ja von Kries et al.[17] 1999

USA 15.341 9-14 0,78 (0,66-0,91) = Ja Gillman et al.[9] 2001

USA 2656 3-5 0,63 (0,41-0,96) 0,84(0,62-1,13) - National Health and Nutrition
Examination Survey [18,34]

Deutschland 2126 9-10 0,66 (0,52-0,87) - Ja Liese etal.[20] 2001

Neuseeland? 677 3 0,71(0,44-1,14) - Ja Poulton u.Williams [28] 2001

Schottland 32.200 3 - 0,70(0,61-0,80) - Armstrong u.Reilly [2] 2002

Tschechische Republik  33.768 6-14 0,80(0,71-0,90) 0,80 (0,66-0,96) Ja,nur Ubergewicht Toschke et al.[33] 2002

Deutschland? 918 6 0,53(0,31-0,89) 0,46 (0,23-0,92) - Bergmann et al.[4] 2003

auch in dieser Studie ein reduziertes Risi-
ko fiir Ubergewicht, bei ehemals gestillten
Kindern [adjustierte Odds-Ratio (AOR)
0,63; 95%-KI: 0,41-0,96) im Vergleich zu
niemals gestillten Kindern. Fiir die Zielva-
riable Adipositas zeigte sich ein dhnlicher,
aber statistisch nicht signifikanter Trend
(AOR 0,84; 95%-KI: 0,62-1,13). Weiterhin
fanden die Autoren keine Dosis-Wirkungs-
Beziehung zwischen Stilldauer (Kind voll
gestillt) und Ubergewicht oder Adipositas.
Auch konnte kein Schwelleneffekt beob-
achtet werden. Der stirkste Pradiktor fiir
Ubergewicht war das aktuelle Kérperge-
wicht der Mutter. Der Anteil {ibergewichti-
ger Kinder war in der Gruppe, deren Miit-
ter selbst tibergewichtig waren, nahezu
3-mal so grof3 wie in der Gruppe von Kin-
dern, die normalgewichtige Miitter hatten
(BMI 25,0-29,9 kg/m? AOR 2,95; 95%-KI:
1,35-6,42). Die Privalenz iibergewichtiger
Kinder vervierfachte sich gar in der Grup-
pe von Kindern, deren Miitter Adipositas
hatten (BMI>30,0 kg/m? AOR 4,34; 95%-
KI: 2,50-754). Weiterhin zeigte sich in der
Studie ein deutlicher Unterschied im Still-
verhalten von Miittern unterschiedlicher
ethnischer Zugehorigkeit: Schwarze Kin-
der nicht hispanischer Abstammung wa-
ren nur zu 26,8% tiberhaupt gestillt wor-
den, wihrend der Anteil bei den weiflen
Kindern nicht hispanischer Abstammung
61,5% und bei den Kindern mexikanischer
Abstammung 52,2% betrug. Auch bei der
Stilldauer zeigten sich deutliche ethnische
Unterschiede: Miitter weifler Hautfarbe

stillten am ldngsten (zu 12,8% 9 Monate
oder linger), gefolgt von Frauen mexikani-
scher Abstammung (7,8%) und Frauen
schwarzer Hautfarbe (2,2%).

Eine Limitation dieser Studie liegt im
vergleichsweisen niedrigen Alter der un-
tersuchten Kinder von 3-5 Jahren, d. h. die
Kinder wurden iiberwiegend vor dem kri-
tischen Wiederanstieg des Body-Mass-In-
dex im Vorschulalter (obesity rebound)
untersucht. Somit kdnnte diese Studie den
protektiven Effekt des Stillens unterschitzt
haben.

An einem deutschen Kollektiv von
9-10 Jahre alten Kindern, die 1995/1996 in
Dresden (n=1046) und in Miinchen
(n=1062) die 4. Klasse besuchten, wurde
im Rahmen einer groflen Querschnittstu-
die tiber Allergien im Kindesalter (ISAAC-
Study) auch eine Analyse zum Zusammen-
hang zwischen Stillen und Ubergewicht
durchgefiihrt [20]. Ubergewicht wurde de-
finiert als BMI>9o. alter- und geschlecht-
spezifische Perzentile der deutschen Re-
ferenzwerte. Der Anteil iibergewichtiger
Kinder war in Dresden deutlich niedriger
(Midchen 9,1%, Jungen 12,5%) als in Miin-
chen (beide 17%).In beiden Stddten beob-
achteten die Autoren eine deutlich gerin-
gere Privalenz an Ubergewicht bei gestill-
ten im Vergleich zu nicht gestillten Kin-
dern. Nach Adjustierung fiir Alter, Ge-
schlecht und Ort (Dresden/Miinchen) be-
trug die Odds-Ratio fiir Ubergewicht im
Alter von 9-10 Jahren bei ehemals gestill-
ten Kinder 0,55 (95%-KI: 0,41-0,74). Die

Ergebnisse fielen nach Kontrolle fiir Na-
tionalitit, soziookonomischen Status, Ge-
schwisterzahl und Rauchen der Eltern et-
was moderater aus mit einem OR von 0,66
(95%-KI: 0,52-0,87). Eine ldngere Gesamt-
dauer und die Dauer ausschliefflichen Stil-
lens waren signifikant mit einer sinken-
den Ubergewichtsprivalenz assoziiert.

In Dunedin, Neuseeland, untersuchten
Poulton u. Williams [28] eine Kohorte von
1037 in den Jahren 1972 und 1973 geborenen
Kindern im Rahmen einer prospektiven
Studie zu Gesundheit und Entwicklung.
Anthropometrische Daten wurden bei der
Geburt und im Alter von 3,5, 7,9, 11,13, 15,
18,21 und 26 Jahren erhoben. Informatio-
nen zur Stilldauer wurden von den Miit-
tern erfragt, als die Kinder 3 Jahre alt wa-
ren.In B Tabelle 1 sind nur die OR fiir Kin-
der im Alter von 3 Jahren dargestellt; an
dieser Untersuchung nahmen 677 Kinder
teil. Es wurde nicht erhoben, wie lange die
Miitter ausschliefilich gestillt haben. Die
Autoren fanden eine leichte, im Gesamt-
kollektiv nach Adjustierung fiir Storfak-
toren allerdings nicht signifikante Reduk-
tion des Risikos fiir Ubergewicht. Es zeig-
te sich auch ein Schwelleneffekt, d. h. ab
einer Stilldauer von >6 Monaten war eine
signifikante Risikominderung im Vergleich
zu nicht gestillten Kindern festzustellen.
Limitierend an dieser prospektiven Stu-
die ist, dass der wichtige Parameter der
Stilldauer nicht zeitnah erfragt wurde.

In Schottland fithrten Armstrong u.
Reilly [2] 1998 und 1999 eine Querschnitt-
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studie zu Adipositas bei Kleinkindern im
Alter von 39—-42 Monaten mit sehr grofien
Fallzahlen (n=32.200) durch. Getestet wer-
den sollte der mogliche Zusammengang
von Stillen mit einem reduzierten Adipo-
sitasrisiko. Die Adipositaspriavalenz war
nach Adjustierung fiir mogliche Storfak-
toren (soziodkonomischer Status, Ge-
burtsgewicht und Geschlecht) signifikant
niedriger bei gestillten als bei nicht ge-
stillten Kindern: Die adjustierte Odds-Ra-
tio fiir Adipositas (BMI>98. Perzentile)
war 0,70 (95%-KI: 0,61-0,80). Auch die
Ergebnisse dieser grofSen Querschnittstu-
die weisen auf ein reduziertes Adipositas-
risiko bei gestillten Kindern hin. Die be-
sondere Stérke dieser Studie ist das grofle
Analysekollektiv von iiber 30.000 Kin-
dern, eine Schwiche der fehlende Nach-
weis einer Dosis-Wirkungs-Beziehung.
Um die Frage zu priifen, ob die in den
zitierten Studien gefundene Assoziation
von Stillen und reduziertem Adipositasri-
siko durch mit dem Stillen verbundene
westliche Lebensstilfaktoren bedingt sein
koénnten, untersuchte unsere Arbeitsgrup-
pe die Ergebnisse einer Querschnittsstu-
die in einer osteuropdischen, sozialistisch
geprigten Gesellschaft. Eine sehr grofle
Population von 33.768 Schulkindern wur-
de in der Tschechischen Republik im Jahr
1991 im Alter von 6-14 Jahren untersucht.
Diese Kinder waren in einer Gesellschaft
aufgewachsen, die sich durch geringe Un-
terschiede im soziobkonomischen Status
und vergleichsweise homogene Lebens-
stilfaktoren auszeichnete [33]. Hauptziel-
kriterien waren die Privalenz von Uber-
gewicht, definiert als BMI>9o0. Perzenti-
le, und von Adipositas, definiert als
BMI>97.Perzentile. Auch in dieser Unter-
suchung war die Privalenz von Uberge-
wicht bei gestillten Kindern niedriger
(9,3%j3 95%-KI: 8,9-9,6) als bei niemals
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schen Kindern (9-14 Jah-
re) in Abhangigkeit von
der Stilldauer, nach Gill-
man etal.[9]

7-9 >9

gestillten Kindern (12,4%; 95%-KI:
11,3-13,6). Ebenso war die Privalenz der
Adipositas bei ehemals gestillten Kindern
geringer (3,2%; 95%-KI: 3,0-3,4 gegentiiber
4,4%; 95%-K1: 3,7-5,2). Besonders bemer-
kenswert ist, dass der Effekt des Stillens
auf Ubergewicht und Adipositas mit zu-
nehmendem Alter bis zu 14 Jahren nicht
geringer wurde. Auch konnten potenziel-
le Storfaktoren wie elterliche Bildung, Adi-
positas bei den Eltern, Rauchen der Mut-
ter, hohes Geburtsgewicht, Fernsehen,
Zahl der Geschwister und kérperliche Ak-
tivitdt den Schutz durch das Stillen nicht
erkldren. Die adjustierten Odds-Ratios
bei ehemals gestillten Kindern waren fiir
Ubergewicht 0,80 (95%-KI: 0,71-0,90)
und fiir Adipositas ebenfalls 0,80 (95%-
KI: 0,66-0,96). Diese Ergebnisse machen
deutlich, dass der sozio6konomische Sta-
tus und westliche Lebensstilfaktoren
wahrscheinlich nur eine untergeordnete
Rolle als Storfaktor fiir die Beziehung zwi-
schen Stillen und Ubergewicht spielen.
Ein schwacher Dosis-Wirkungs-Effekt war
nur bei Ubergewicht zu beobachten, die
Stilldauer hatte allerdings keinen Einfluss
auf die Adipositaspravalenz.
Retrospektive Querschnittsstudien
sind sehr hilfreich, wenn es darum geht,
Hypothesen zu generieren,dennoch ber-
gen sie immer die Gefahr der Vertau-
schung von Ursache und Wirkung (rever-
se causality), da der zeitliche Verlauf auf3er
acht gelassen wird. Diesem Problem woll-
ten Bergmann et al. [4] mit einer prospek-
tiven Kohortenstudie zur Stillen und Adi-
positas begegnen. Von einer 1314 Kinder
umfassenden Geburtskohorte, die primar
mit dem Ziel der Identifikation von Risi-
ken allergischer Erkrankungen untersucht
wurden, konnten 918 Kinder bis zum Al-
ter von 6 Jahren nachverfolgt werden. In
regelmifligen Abstdnden wurden Grof3e,

Gewicht und Hautfaltendicke gemessen.
Als Kriterien fiir Ubergewicht und Adi-
positas wurden die 9o. und 97. Perzentile
des BMI und der Hautfaltendickenmes-
sungen herangezogen. Eltern mit einem
BMI>go0. Perzentile (>27 kg/m?) wurden
als iibergewichtig angesehen. Kinder, die
von der Geburt an Flaschennahrung be-
kamen oder weniger als 3 Monate gestillt
wurden, wurden als mit der Flasche er-
nihrte Gruppe klassifiziert,und mindes-
tens 3 Monate lang mit Muttermilch er-
nihrte Kinder als gestillt angesehen. Bei
der Geburt war der mittlere BMI in beiden
Gruppen nahezu gleich. Im Alter von
3 Monaten hatten mit der Flasche ernéhr-
te Kinder bereits einen signifikant hohe-
ren BMI und eine stirkere Hautfaltendi-
cke als gestillte Kinder. Vom 6. Monat an
gab es in der mit der Flasche erndhrten
Gruppe von Kindern einen drastisch hé-
heren Anteil von iibergewichtigen und
adip6sen Kindern, verglichen mit der ge-
stillten Gruppe. Zwischen dem 4. und 5.
bzw. 6. Lebensjahr verdoppelte bzw. ver-
dreifachte sich die Adipositasprdvalenz
nahezu. Die adjustierte Odds-Ratio fiir
I"Jbergewicht, definiert als BMI>go0. Per-
zentile, lag im Alter von 6 Jahren in der
Gruppe der frither gestillten Kinder bei
0,53 (95%-KI: 0,31-0,89), fiir Adipositas,
definiert als BMI>97. Perzentile, bei 0,46
(95%-KI: 0,23-0,92).

Diese in einer prospektiven Studie er-
hobenen Daten verdeutlichen, dass Uber-
gewicht der Mutter, Rauchen wéhrend der
Schwangerschaft, Erndhrung mit der Fla-
sche, und ein niedriger soziodokonomischer
Status zu den wichtigsten Risikofaktoren
fiir Ubergewicht und Adipositas im Alter
von 6 Jahren gehoren. Frithes Zufiittern
von Flaschennahrung begiinstigt ein ho-
heres Ausmaf} des Wiederanstiegs des
Body-Mass-Index im Alter von 5-6 Jahren
(obesity rebound), der als zuverldssiger
Pradiktor fiir das Adipositasrisiko im Er-
wachsenenalter angesehen wird [15].

Zusammenfassende Darstellung
der Probleme epidemiologischer
Studien zum Zusammenhang
zwischen Stillen und Ubergewicht
bzw. Adipositas

Alle Querschnittsuntersuchungen unter-
liegen der Gefahr von Fehlern bei der re-



trospektiven Datenerhebung. In allen re-
trospektiven Studien ist ein gewisses Maf3
an Fehleinschdtzungen bei den riickwir-
kenden Angaben zur Stilldauer durch die
befragten Eltern wahrscheinlich. Auch bei
der Messung von Linge und Gewicht
muss eine begrenzte Prézision angenom-
men werden, da nicht immer standardi-
sierte anthropometrische Messungen
durchgefiihrt wurden. Das Ausmaf$ der
korperlichen Aktivitit wird als wichtiger
Pradiktor fiir Ubergewicht und Adiposi-
tas angesehen [14, 15], der allerdings nur
schwer zu erfassen ist, z. B.ist die Angabe
der Zeitdauer des Spielens im Freien kein
sehr préziser Marker fiir das Ausmaf kor-
perlicher Aktivitét.

In einigen Studien fand sich eine Asso-
ziation des Stillens mit Indikatoren der Fa-
milienstruktur und des Lebensstils, Friih-
geburtlichkeit, niedrigem Geburtsgewicht,
sowie aktuellen Erndhrungsgewohnhei-
ten. Oft wurden mogliche relevante Ein-
flussfaktoren nicht erhoben. Damit nimmt
man ein erhebliches Risiko fiir unkontrol-
lierbares Confounding in Kauf. Fragen zur
aktuellen Erndhrungsweise sind in den
Fragebdgen oft auf eine semiquantitative
Erfassung der Verzehrshiufigkeit be-
schréankt. In retrospektiven Studien kann
man naturgemaf3 nicht differenzieren, wel-
che Faktoren ursichlich mit Ubergewicht
zusammenhidngen, und welche Aspekte
der Nahrungsgewohnheiten von den Kin-
dern und ihren Familien als Folge des
Ubergewichts mit dem Ziel einer Ge-
wichtsreduktion gewéhlt worden sind.

Oft stehen keine Angaben zum Gewicht
oder Body-Mass-Index der Eltern, einem
Indikator fiir ein familidres Risiko und ei-
nem wichtigen Einflussfaktor auf die
Wahrscheinlichkeit fiir kindliches Uber-
gewicht, zur Verfiigung. Auch zum Verlauf
der Gewichtsentwicklung z. B.im Alter von
10der 2 Jahren liegen uns keine zuverlds-
sigen Daten vor. Elterliches Ubergewicht
ist ein wichtiger Indikator fiir das geneti-
sche Risiko fiir Ubergewicht und Adiposi-
tas bei deren Kindern [3,32]. Andererseits
zeigen iibergewichtige Miitter eine gerin-
gere Stillhdufigkeit und -dauer [11].

Prospektive longitudinale Beobach-
tungsstudien (Kohortenstudien) vermei-
den das Problem der moglichen Vertau-
schung von Ursache und Wirkung, da man
die Verdnderung von Zielkriterien zu fest-

gelegten Zeitpunkten bestimmen kann.
Dennoch erlauben die Ergebnisse immer
noch nicht, einen Kausalzusammenhang
nachzuweisen. Da die Zugehorigkeit zur
jeweiligen Gruppe (Stillen vs. Flaschen-
nahrung) auch aktive miitterliche Ent-
scheidung und nicht durch Zufall be-
stimmt ist, konnte sich trotz Kontrolle fiir
mogliche Confounder ein grundlegender
Unterschied zwischen den Gruppen erge-
ben, der sich auf das Zielkriterium aus-
wirken konnte. Dieses Problem ist nur
durch Randomisierung (zufillige Zutei-
lung der teilnehmenden Miitter auf die
Studiengruppen) zu 16sen, was aus ethi-
schen und praktischen Griinden fiir das
Stillen natiirlich nicht realisierbar ist. Auch
muss diskutiert werden, dass das Studi-
enpersonal z. B.bei Interviews unbewusst
auf Studienergebnisse Einfluss nehmen
konnte, d. h. Teilnehmerinnen der einen
Gruppe wiirden anders behandelt als die
Teilnehmerinnen der anderen Gruppe.
Diesem Problem kann man durch Ver-
blindung der Sduglingsnahrung begeg-
nen, was im Fall des Vergleichs des Stil-
lens mit der Flaschenerndhrung nicht
moglich ist. Die verldsslichsten Ergebnis-
se liefern doppelblinde (weder der Arzt
noch der Patient weif3, ob der Patient Ver-
um oder Plazebo erhilt), randomisierte
(zufillige Zuteilung zu einer Studiengrup-
pe), prospektive (Kontrolle des Zeitver-
laufs) Studien, die bei der Arzneimittel-
zulassung zwingend vorgeschrieben sind,
wihrend ein solches Vorgehen in der epi-
demiologischen Forschung meist nicht
realisiert werden kann.

Biologische Plausibilitat des postu-
lierten Zusammenhangs zwischen
Ubergewicht bzw. Adipositas

Die mégliche Risikominderung fiir Uber-
gewicht und Adipositas kénnte durch
denkbare Auswirkungen der mit dem Stil-
len verbundenen, von der Flaschenernah-
rung deutlich unterschiedlichen Fiitte-
rungsweise auf das spdtere Trink- und
Essverhalten bedingt sein oder aber mit
metabolisch pragenden Wirkungen von
Bestandteilen der Muttermilch in Zusam-
menhang stehen. Inhaltsstoffe der Mut-
termilch, die hier eine Bedeutung haben
kénnten, sind beispielsweise bioaktive
Faktoren und Hormone mit dem Potenzi-

al der Modulation von Gewebewachstum
und -differenzierung [19, 29]. So enthilt
Muttermilch fiir biologische Wirkungen
ausreichende Konzentrationen an Epider-
mal-growth-Faktor und an Tumornekro-
sefaktor a, die in vitro die Differenzierung
von Adipozyten hemmen kénnen.

Denkbar sind auch Effekte unter-
schiedlicher Zufuhren an Makronéhrstof-
fen. Die fiir das Kind nutzbare Energie-
und Proteinzufuhr ist nach neueren Ana-
lysen bei Muttermilcherndhrung deutlich
niedriger als in der Vergangenheit ange-
nommen wurde, u. a. aufgrund der Be-
riicksichtigung nicht resorbierter Anteile
der Frauenmilch, und wesentlich gerin-
ger als die mittlere Zufuhr in Populationen
flaschenernighrter Sduglinge [19]. In der
DONALD-Studie des Dortmunder For-
schungsinstituts fiir Kindererndhrung
fand sich bei flaschenernihrten Kindern
im ersten Lebenshalbjahr eine 1,6- bis
1,8fach hohere Gesamteiweiffzufuhr pro
kg und Tag als bei gestillten Sduglingen
[1]. Es erscheint moglich, dass diese
groflen Unterschiede in der frithkindli-
chen Nihrstoffzufuhr Langzeiteffekte auf
den spiteren Substratstoffwechsel aus-
tiben kénnten.

In Longitudinaluntersuchungen zeig-
ten Parizkova u. Rolland [24] und Rolland
etal. [31] eine signifikante Beziehung zwi-
schen der Proteinzufuhr im Alter von
10 Monaten und dem BMI und der Kér-
perfettverteilung im Schulalter. Ein frii-
her Wiederanstieg der nach dem ersten
Lebensjahr abfallenden BMI-Kurve, der
so genannte BMI-Rebound, gilt als zuver-
lassiger Pradiktor eines hohen Adiposi-
tasrisikos im Erwachsenenalter [15, 30].
Ein frither BMI-Rebound war in einer Stu-
die mit einer hohen Proteinzufuhr mit
2 Jahren, nicht aber der Zufuhr an Ener-
gie, Fett oder Kohlenhydraten korreliert
[24], was allerdings andere Autoren nicht
bestitigten [5]. Vor dem Hintergrund die-
ser Befunde wurde postuliert, dass eine
hohe, den metabolischen Bedarf deutlich
iiberschreitende Proteinzufuhr im frithen
Kindesalter zu einer spéteren Adipositas
préadisponiert. In Ubereinstimmung mit
dieser Hypothese zeigten Beobachtungen
an Tieren, dass die Proteinzufuhr wih-
rend der fetalen und postnatalen Entwick-
lung langfristig prigende Effekte auf den
Glukosestoffwechsel und die Kérperzu-
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sammensetzung im Erwachsenenalter
hatte [23]. Eine sehr hohe Proteinzufuhr
kann die Sekretion von Insulin und insu-
lindhnlichem Wachstumsfaktor 1 (IGF1)
stimulieren. Tatsdchlich wurden bei fla-
schenernédhrten Sduglingen signifikant
hohere Insulinkonzentrationen im Plas-
ma beobachtet als bei gestillten Kindern
[21,22]. Eine vermehrte Insulinausschiit-
tung fordert die Fettdeposition und konn-
te die frithe Adipozytenentwicklung be-
einflussen, das Langenwachstum beson-
ders wihrend der ersten beiden Lebens-
jahre férdern sowie die adipogene Aktivi-
tdt und die Adipozytendifferenzierung
steigern [13, 35]. Diese Hypothesen eines
langfristig pragenden Effekts der frithen
Proteinzufuhr oder anderer Charakteris-
tika der Frauenmilch, die von grof3er prak-
tischer Relevanz sind, konnen allerdings
auf der Grundlage der bisher vorliegen-
den Daten nicht schliissig tiberpriift wer-
den. Hierzu sind gezielte Untersuchungen
mit an diesen Hypothesen orientiertem
Studiendesign erforderlich.

Schlussfolgerungen

Die Ergebnisse einiger Querschnittstudi-
en und von 2 prospektiven Longitudinal-
studien zeigen deutlich, dass frither ge-
stillte Kinder eine in den meisten Studien
um 20-35% niedrigere Wahrscheinlich-
keit fiir Ubergewicht aufweisen als frither
nicht gestillte Kinder. Dieser mit dem Stil-
len assoziierte Effekt ist nicht durch einen
schon bei der Geburt manifesten Unter-
schied des Mittelwerts des Body-Mass-In-
dex (BMI) bedingt. Ebenso wenig spielt
die Verdnderung des Mittelwerts des BMI
iiber die Zeit eine Rolle, sondern wird
durch einen héheren Anteil von frither
nicht gestillten Kindern am oberen Ende
der BMI-Verteilung hervorgerufen. Es gibt
biologisch plausible Argumente fiir die
Hypothese, dass das verminderte Adipo-
sitasrisiko gestillter Kinder mit Eigen-
schaften der Muttermilch zusammenhén-
gen konnte. Allerdings konnen wir der-
zeit nicht ausschlieflen, dass andere mit
dem Stillen assoziierte Confounding-Fak-
toren wie z. B. das elterliche Gewicht, so-
ziookonomische Faktoren und miitterli-
ches Rauchen in der Schwangerschaft
einen Einfluss haben. Andere, moglichst
doppelblind randomisierte Studienanst-
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ze sind notwendig, um einen Kausalzu-
sammenhang zwischen den moglichen
zugrunde liegenden Faktoren und einer
spiteren Adipositas bzw. Ubergewicht
zweifelsfrei nachzuweisen.
Nichtsdestoweniger sprechen die vor-
liegenden Daten fiir einen weiteren wich-
tigen gesundheitsfordernden Effekt des
Stillens auch in den Industrieldndern.
Auch deshalb sollte das Stillen weiterhin
konsequent geférdert werden.
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