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Einteilung der Nahrungsmittelunvertraglichkeiten

Die Einteilung der Nahrungsmittelunvertraglichkeiten ist fiir die
Auswahl der Labordiagnostik entscheidend.

Der Begriff Nahrungsmittelunvertraglichkeit ist ein Uberbe-
griff far alle unerwlnschten Beschwerden oder Erkran-
kungen, die im Zusammenhang mit dem Verzehr be-
stimmter Nahrungsmittel auftreten. Er darf nicht mit
dem Begriff der Nahrungsmittelallergie gleichgesetzt
werden. Neben toxischen Reaktionen (Lebensmit-
telvergiftungen etc.) und strukturell verursachten
Verdauungsstérungen (Magenresektion, Divertikel,
Pankreatitis etc.) muss flr eine gezielte Diag-
nostik bei  Nahrungsmittelunvertraglichkeiten
vor allem zwischen immunologischen und
nicht-immunologischen Reaktionen unterschieden
werden.

Nicht immunologisch bedingte Nahrungsmittelunvertraglichkeiten

Die nicht immunologisch vermittelten Reaktionen machen sogar den gréBeren Anteil
aller unerwinschten Reaktionen auf Lebensmittel aus. Sie sind entweder Folge ei-
nes Enzymmangels, bei dem in der Nahrung enthaltene Kohlenhydrate nicht adaquat
verdaut werden, oder sie haben ihre Ursache in Resorptionsstérungen, so genannte
Malabsorptionen, bei denen Kohlenhydrate nur begrenzt im Dunndarm resorbiert
werden. In beiden Fallen gelangen Kohlenhydrate in tiefere Darmabschnitte, wo sie
osmotisch wirksam sind und zudem durch bakterielle Zersetzung zu Flatulenz und Diar-
rhoe fuhren. Bei diesen Unvertraglichkeitsreaktionen spielt das Immunsystem keine Rolle,
d.h. alle Bestandteile in der Nahrung werden vom Immunsystem toleriert. In der eu-
ropdischen Bevdlkerung stellen Laktose,- Fruktose- und Histaminunvertraglichkeit
die haufigsten Stérungen der Verdauung und Resorption von Aminen und Kohlenhy-
draten dar.

Immunologisch bedingte Nahrungsmittelunvertraglichkeiten

Bei den immunologisch vermittelten Nahrungsmittelunvertraglichkeiten kénnen zwar
alle Komponenten der aufgenommenen Nahrung vom Organismus verdaut und resor-
biert werden, einzelne Nahrungsmittelbestandteile fihren aber zu einer Aktivierung des
Immunsystems. Das Immunsystem Betroffener ist somit nicht in der Lage, eine Toleranz
gegenUber den eigentlich harmlosen Bestandteilen in Lebensmitteln zu gewahrleisten.
Die ungewollt ausgeldsten Entziindungsreaktionen gleichen denen, die auch bei der bio-
logisch sinnvollen Abwehr von Erregern ablaufen. Immunologisch bedingte Nahrungs-
mittelunvertraglichkeiten umfassen das Spektrum der Nahrungsmittelallergien und
Kreuzreaktionen, die autoimmun-bedingte Zoliakie und die sogenannten Pseudo-
allergien auf Nahrungsmittelzusatzstoffe.
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Laktoseintoleranz

Laktose ist ein
Zweifachzucker

Nur nach Spaltung in
die Einfachzucker kann
Laktose resorbiert
werden

Ungespaltene Laktose
verursacht im Dickdarm
die Symptomatiken

Laktoseintoleranz

Laktose (Milchzucker) ist ein in vielen Nahrungsmitteln enthaltener Zweifachzucker, der
normalerweise im Dinndarm durch das Enzym Laktase in seine Bestandteile Galaktose
und Glukose gespalten wird. Nur diese Einfachzuckermolekule kénnen durch die Dinn-
darmwand aufgenommen werden.

Mangelt es an dem Enzym Laktase, kann Laktose nicht gespalten und daher nicht resor-
biert werden. Die Laktose gelangt dann unverdaut bis in den Dickdarm, wo sie von den
dort reguldr vorhandenen Darmbakterien vergoren wird. Die Laktoseintoleranz ist somit
durch einen Enzymmangel bedingt und darf nicht mit einer Milchallergie verwechselt
werden, bei der das Immunsystem auf Milchbestandteile reagiert.

Laktase

O..Q Diinndarm
\
[
&
NG .
¢4 keine keine
Spaltung Resorption Resorption
S
Dickdarm
% Dickdarmbakterien
wa % Vergirung

- £ K/ \\
% Kurzkettige Methan
3 jig Fettsauren

f ' 4
. ’ Wasserstoff

Kohlendioxid

Was bedingt die Beschwerden bei Laktose-intoleranten Patienten?

Aus den unverdauten Laktosemolekilen entstehen im Dickdarm bakterielle Garungs-
produkte wie Kohlendioxid (CO,), kurzkettige Fettsauren, Wasserstoff und Methan.
Zuséatzlich wirken die Laktosemolekile osmotisch. Die durch diese Prozesse entstehen-
den Gase sowie der osmotisch bedingte Wassereinstrom in den Dickdarm bedingen die
folgenden Symptome.

o \ollegefuhl

e  Bldhungen

e Meteorismus (Trommelbauch)
e krampfartige Bauchschmerzen
e Diarrhoe

Die verminderte Glukoseaufnahme im Dunndarm kann zudem temporar eine Mudig-
keitssymptomatik induzieren.



Urspriinglich waren
alle Menschen
laktoseintolerant

75 % unserer
Bevolkerung haben
inzwischen durch die
schiitzende Genvariante
-13910C—>T

eine Laktasepersistenz

Es gibt weitere
schiitzende Mutationen

......
Laktoseintoleranz ‘: :‘:

Bei einer Laktoseintoleranz muss immer zwischen der genetisch bedinten priméaren und
einer sekundar erworbenen Form unterschieden werden, da dies fur die Therapie
entscheidend ist.

Die primare (adulte) Laktoseintoleranz ist der weltweit haufigste
Enzymmangel

Wie bei allen Sdugetieren sinkt beim Menschen die Produktion der Laktase nach dem Ab-
stillen durch die Entwdhnung von der Muttermilch. In Populationen, die intensiv
Milchwirtschaft betreiben, sind vor ca. 7500 Jahren schitzende Mutationen entstanden,
die dem Mutationstrager eine lebenslange Laktasepersistenz sichern. In Europa ist als
Anpassung an den lebenslangen Verzehr von Laktose an der Stelle -13910 im Laktase-
gen in der DNA ein Cytosin (C — Laktaseproduktion nimmt ab) gegen ein Thymidin
(T = Laktasepersistenz) ausgetauscht worden.

Ca. 75 % der deutschen Bevolkerung haben diese Genvariante, weshalb sich deren
Nachweis in Deutschland fur die Differenzierung der primaren und sekundaren Lakosein-
toleranz etabliert hat.

Bei den Patienten, die diese schitzende Mutation nicht tragen, nimmt die Laktasepro-
duktion nach wie vor im Laufe des Lebens ab. Man geht davon aus, dass eine Laktose-
intoleranz bei 25 % der Bevolkerung im Laufe des Lebens eintritt.

w2 IMD Arztlicher Befundbericht

Labor Berlin

Laktoseintoleranz-Gen (C-13910T) c/C

Der nachgewiesene homozygote Genotyp C/C bestatigt bei entsprechender
klinischer Symptomatik eine primére Laktoseintoleranz. Bei diesem genetisch
bedingten Laktasemangel, bei dem die Laktaseproduktion im Verlauf des Lebens
kontinuierlich abnimmt, sind eine Laktose-freie Didt oder die Subsfitution von
Laktase die einzigen Therapieoptionen.

Hohere Sensitivitdt durch neue Analysemethode

Heute wissen wir, dass die Zahl von 25 % Uberschatzt war, da die Ublicherweise un-
tersuchte Mutation -13910 C—T nicht allein fur die Persistenz der Laktaseproduktion
verantwortlich ist. Parallel zur europdischen Entwicklung hat auch in anderen Regionen
eine Anpassung an den lebenslangen Verzehr von Milchzucker stattgefunden. Weitere
mit einer Laktasepersistenz einhergehende genetische Varianten im Laktase-Gen sind
die Polymorphismen -13907 C = G, -13908 C =T, -13909 C = A-13913 C > T,
-13914 G—=>A und -13915 T—> G.

Diese genetischen Varianten treten immerhin in ca. 10 % der Falle auf, die in unserem
Labor untersuchen werden. Diese zusatzlichen Mutationen sind also auch in der deut-
schen Bevolkerung prasent. Diese Tatsache hat dazu gefuhrt, dass die Analysetechnik am
IMD-Berlin auf die hochmoderne DNA-Sequenzierung umgestellt wurde. Damit werden
alle verantwortlichen Mutationen zweifelsfrei erfasst. Das hat die Konsequenz, dass bei
weiteren 10 % der Patienten eine (andere) schiitzende Mutation festgestellt werden kann.
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% Laktoseintoleranz

N Bei Tragern einer . e n
% schiitzenden Mutation . IMLaIE' Certn Arztlicher Befundbericht
£ ist eine primare
3 Laktoseintoleranz Laktoseintoleranz genetisch
A(‘_:G ausgeschlossen LCT-Genotyp C-13910T c/c
LCT-Genotyp T-13915G T/6

Molekulargenetisch schliefit dieser Befund eine primare, d.h. eine genetisch bedingte,
Laktoseintoleranz aus. Bei entsprechender klinischer Symptomatik waren daher
differentialdiagnostisch sekundédre Formen der Laktoseintoleranz (Laktosebelastungs-
test), Nahrungsmittelallergien oder ein Diaminooxidasemangel (2 ml Serum] aus-
zuschlieBen .

=
9]
V4
S
Q
W=
S o
 ©
S5
2t
o
>
c
=]

Anmerkung:

Ublicherweise wird in Europa eine lebenslange Laktasepersistenz durch die schiit-
zende Mutation C-13910T vermittelt. Der Patient tragt diese schiitzende Mutation
nicht (C/C). Im vorliegenden Fall konnte aber eine andere schiitzende Mutation
nachgewiesen werden. Der Patient tragt die in Europa eher selten vorkommende
Mutation T-13915G, die ebenfalls mit einer lebenslangen Laktasepersistenz einher
geht. Daher schlielt dieser Befund eine primare genetisch bedingte Laktose-
intoleranz aus.

Histaminintoleranz

Zoliakie

Das bedeutet, dass in Deutschland ca. 15 % der Bevoélkerung an einer primaren (gene-
tisch bedingten) Laktoseintoleranz leiden. Durch den genetischen Test kann heute eine
sichere Zuordnung der genetischen Disposition zu einer primédren (genetisch bedingten)
Laktoseintoleranz erfolgen.

Laktasepersistenz
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