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Kalorienarme/-freie Suif3stoffe und
die menschliche Darmmikrobiota

DAS WI(HUGS-\.[ Randomisierte kontrollierte Humanstudien Wichtige Aspekte bei der Bewertung der
zeigen, dass kalorienarme/-freie Sti3stoffe Forschungsergebnisse sind die Unterschiede im
20 keine erheblichen Auswirkungen auf die Stoffwechselweg der einzelnen StiBstoffe, das
IN KU RZ[ Darmmikrobiota haben, wenn diese in den Studiendesign, die Kontrolle der Erndhrung, die getesteten
zugelassenen Mengen konsumiert werden. Dosierungen sowie die verwendeten Analysemethoden.

Die menschliche Darmmikrobiota ist ein komplexes Okosystem aus Billionen von
Mikroorganismen, die den Darmtrakt besiedeln, darunter Bakterien, Viren und
bestimmte Eukaryoten. Die beiden dominierenden Bakterienstamme Bacteroidetes und
Firmicutes machen mehr als 90 % der gesamten mikrobiellen Population aus.

Diese Mikroorganismen erfiillen zahlreiche wichtige Kérperfunktionen. Dazu gehéren
die Verdauung schwerverdaulicher Nahrungsbestandteile, die Bildung wichtiger
Stoffwechselprodukte (z. B. kurzkettiger Fettsduren [SCFAs]), die Regulation des
Immunsystems und der Schutz vor Krankheitserregern. Dartber hinaus spielen sie eine
wichtige Rolle bei Stoffwechsel-, Hormon- und neuroverhaltensbezogenen Prozessen.!

Obwohl Stérungen der Zusammensetzung und Diversitat der Darmmikrobiota

- auch als Dysbiose bezeichnet — mit Adipositas, Insulinresistenz und anderen
Stoffwechselerkrankungen assoziiert werden, gibt es bislang keine einheitliche Definition
eines ,gesunden” Darmmikrobioms. Grund dafiir ist die hohe interindividuelle Variabilitat
sowie die starke Beeinflussbharkeit des Mikrobioms durch Umweltfaktoren.

einheitlicher Definitionen haufig synonym verwendet. Die Darmmikrobiota
bezeichnet die Mikroorganismen, die in unserem Verdauungssystem leben,
wahrend das Darmmikrobiom ein umfassenderes Konzept darstellt, das
neben diesen Mikroorganismen auch deren Gene, Funktionen sowie das von
ihnen geschaffene Gesamtumfeld umfasst.

Die Begriffe ,Mikrobiom” und ,Mikrobiota” werden aufgrund fehlender p

Ernahrung und das menschliche Darmmikrobiom

Die Erndhrung ist einer der wichtigsten und zugleich beeinflussbaren Faktoren, die die
Zusammensetzung und Funktion des Darmmikrobioms bestimmen. Erndhrungsmuster
konnen die Diversitat und Haufigkeit von Mikroorganismen rasch und erheblich
verdndern und dadurch die Bildung von Metaboliten beeinflussen, die sich auf wichtige
Korperfunktionen auswirken. Die Wechselwirkungen zwischen Erndhrung und
Darmmikrobiom sind hochgradig individuell und werden von zahlreichen Faktoren
beeinflusst, darunter die Genetik des Wirtes, das Alter, die Ausgangszusammensetzung
der Mikrobiota, die Erndhrungsgewohnheiten, die Einnahme von Medikamenten sowie
Umwelteinflisse aus der duBeren Umgebung (Exposom).?

Beeinflussen Sti3stoffe das Darmmikrobiom?

Elmmer mehr vorliegende randomisierte kontrollierte Studien (RCTs) am Menschen
deuten insgesamt darauf hin, dass verschiedene Arten und Dosierungen kalorienarmer/-
freier StRstoffe (LNCS) bei Verzehr innerhalb der zuléssigen Tagesdosis (ADI) keine
eindeutigen Auswirkungen auf die Darmmikrobiota haben.®¢

Im Gegensatz dazu basiert ein Grof3teil der Hinweise auf durch die Mikrobiota
vermittelten metabolischen Effekte aus In-vitro-Studien und Tierexperimenten. Diese
Studien verwenden jedoch haufig unrealistisch hohe Dosierungen kalorienarmer/-
freier StRstoffe oder beruhen auf Modellen, die nur begrenzt auf den Menschen
angewendet werden kénnen. So zeigen beispielsweise die Unterschiede zwischen dem
Darmmikrobiom von Nagetieren und dem des Menschen, wie begrenzt die biologische
Relevanz von Ergebnissen aus Tierstudien sind.t%¢

Fragen Sie Ihren Arzt oder Mediziner nach weiteren Informationen zur menschlichen Darmmikrobiota.
Besuchen Sie unsere Webseite www.sweeteners.org flr weitere Informationen zu kalorienarmen/-freien Sti3stoffen.


http://www.sweeteners.org

Erkenntnisse aus Humanstudien

Frihe Beobachtungsergebnisse und eine Pilotstudie am Menschen

deuten auf einen moglichen Zusammenhang zwischen LNCS-Konsum,
Dysbiose und Glukoseintoleranz hin.” Nachfolgende RCTs zeigen jedoch im
Allgemeinen keine signifikanten oder klinisch bedeutsamen Veranderungen
der Zusammensetzung des Darmmikrobioms oder der Konzentrationen
kurzkettiger Fettsauren (SCFAs) im Stuhl nach dem Verzehr einzelner
StRstoffe wie Aspartam, Saccharin, Sucralose und Stevia innerhalb der
zuldssigen Tagesdosis (ADI).51? Im Gegensatz dazu deuten zwei RCTs
darauf hin, dass einige LNCS, vor allem Saccharin und Sucralose, die
Glukosetoleranz durch die Induktion einer Dysbiose beeintrachtigen
konnten.!3# Negative Auswirkungen auf die Blutzuckerregulation werden
jedoch nicht durch umfassendere Evidenz gestiitzt: Systematische
Ubersichtsarbeiten zahlreicher RCTs zeigen durchweg keine Auswirkungen
von LNCS auf die glykdmischen oder insulindmischen Reaktionen.'>¢

Bemerkenswert ist, dass die bislang groBte, ldangste und praxisnahe
randomisierte kontrollierte Studie (n = 341 Erwachsene mit Ubergewicht
oder Adipositas) ergab, dass Teilnehmer, die im Rahmen einer Diat zur
Gewichtsstabilisierung ein Jahr lang eine Vielzahl von Lebensmitteln und
Getranken mit LNCS zu sich nahmen, im Vergleich zu Nichtkonsumenten
eine glinstigere mikrobielle Zusammensetzung aufwiesen.'” Diese
multizentrische européische Studie berichtete zudem Uber eine
vorteilhafte hohere Haufigkeit von Bakteriengruppen, die mit der
Produktion von kurzkettigen Fettsduren (SCFA) und Methan in Verbindung
stehen, sowie Uber eine verbesserte Gewichtsstabilisierung in der
LNCS-Gruppe. Ebenso ergab eine kirzlich durchgeflihrte pragmatische
Studie mit 80 Teilnehmern mit Adipositas, dass der vierwochige Ersatz
von zuckerhaltigen Getranken durch kalorienarme/-freie Getranke oder
Wasser die Zusammensetzung der Darmmikrobiota nicht veranderte.™®

Die Heterogenitat der Ergebnisse Uber die Studien hinweg kann

teilweise durch Unterschiede im Studiendesign erklart werden. Auch die
Zusammensetzung der Darmmikrobiota zu Beginn der Studie und die
interindividuelle Variabilitat bei der Reaktion auf die Erndhrung konnten
zu den uneinheitlichen Ergebnissen beitragen. Es ist dringend erforderlich,
die Stringenz des Forschungsdesigns in diesem Bereich zu verbessern.

Es bedarf weiterer gut konzipierter, langfristiger klinischer Studien mit
sorgfaltiger Erndhrungskontrolle, um die potenziellen Auswirkungen
verschiedener StRstoffe auf das Darmmikrobiom besser zu verstehen.*¢

Nach dem aktuellen Stand der Wissenschaft gibt es keine
Belege dafiir, dass kalorienarme/-freie Sti3stoffe bei
Verzehr innerhalb der zugelassenen Aufnahmemengen

die Gesundheit durch nachteilige Auswirkungen auf das
Darmmikrobiom beeintrachtigen.
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Wichtige Aspekte bei der Interpretation der

Forschungsergebnisse

Bei der Auswertung von Forschungsergebnissen zu LNCS und

der Darmmikrobiota missen mehrere Faktoren bertcksichtigt
werden. Dazu gehdren Unterschiede in der Aufnahme, Verteilung,
dem Metabolismus und der Ausscheidung (ADME) der einzelnen
SuBstoffe sowie die biologische Plausibilitat inrer Wechselwirkung
mit Darmmikroben.*?

Wichtig ist, dass Ergebnisse zu einem bestimmten LNCS nicht auf
andere LNCS Ubertragen werden kénnen, da sich diese nachweislich
in ihrer chemischen Struktur und ihrem Stoffwechselweg
unterscheiden. %°

Zum Beispiel:

e  Aspartam wird im Dunndarm rasch hydrolysiert und absorbiert.
Weder die intakte Verbindung noch ihre Metaboliten gelangen in
den Dickdarm; daher ist eine direkte Wirkung von Aspartam auf
die Darmmikrobiota biologisch nicht plausibel.

e  Acesulfam-K wird nahezu vollstédndig aufgenommen und
unverandert Uber den Urin ausgeschieden; weniger als 1 % wird
mit dem Stuhl ausgeschieden. Eine Wechselwirkung mit der
Darmmikrobiota ist daher wahrscheinlich unerheblich, da die
Menge, die die Darmbakterien erreicht, dul3erst gering ist.

e Saccharin wird grotenteils (>85 %) ohne Stoffwechsel im
Magen-Darm-Trakt aufgenommen, was bedeutet, dass nur
geringe Mengen den Dickdarm erreichen. Veranderungen der
Zusammensetzung der Darmmikrobiota waren daher allenfalls
bei sehr hohen Aufnahmemengen dieses Sti3stoffes zu erwarten.

e Sucralose wird nur in geringem Umfang aufgenommen und
grofltenteils unverdndert mit dem Stuhl ausgeschieden.
Zwar gelangt sie in den Dickdarm, wird dort jedoch von den
Darmbakterien nicht abgebaut und dient ihnen vermutlich nicht
als Nahrungsquelle.
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e  Steviolglykoside gelangen in den Dickdarm und werden dort
von Darmbakterien zu Steviol umgewandelt. Das Steviol wird
jedoch vollstandig aufgenommen und nicht weiter abgebaut. Es
gibt daher keine Hinweise auf nachteilige Auswirkungen auf die
Darmmikrobiota.
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