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Die Rolle von SiiBstoffen in der Erndhrung des Menschen

Abstract

Der Konsum von Lebensmitteln und Getrdnken mit alternativen
SuRungsmitteln ist in den letzten Jahrzehnten zunehmend gestiegen.
Die Bevorzugung fiir die Nutzung dieser Alternativen steht im Zusam-
menhang mit ihren kalorienfreien Eigenschaften und mit zunehmen-
den gesundheitlichen Bedenken, die mit dem Anstieg des weltweiten
Ubergewichts verbunden sind. SiiRstoffe werden als unbedenklich be-
trachtet, jedoch ist ihre Wirkung durch den zunehmenden Konsum in
manchen Aspekten kontrovers. Mit dem Anstieg des Konsums ist es
erforderlich, ihre mdglichen positiven und negativen gesundheitlichen
Wirkungen zu evaluieren. In der folgenden Ubersichtsarbeit wurde die
aktuelle Studienlage bezogen auf den Konsum von Sifstoffen und
den potenziellen Zusammenhangen mit Veranderungen im Menschen
untersucht.

Kennworter: SiRstoffe, kiinstlich, kalorienfrei, Ubersichtsarbeit,
Wirkungen, Frihgeburten

Einleitung

Immer mehr Lebensmittelhersteller befassen sich damit, inno-
vative Produkte herzustellen die geschmacklich ,si3* schmecken, aber
dennoch kalorienarm sind. Um solche Produkte entwickeln zu
kénnen, werden Sufstoffe vielseitig eingesetzt. Hierfir werden kalorien-
arme bzw. kalorienreduzierte Lebensmittelalternativen mit kinstlichen
Sufstoffen auf dem Lebensmittelmarkt angeboten.
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Der Anteil an Menschen mit Ubergewicht und Adipositas ist weltweit
in den letzten Jahrzehnten gestiegen. Demnach hat sich laut der
Weltgesundheitsorganisation das Ubergewicht ,weltweit seit 1975 bei-
nahe verdreifacht“. Die Tendenz ist weiterhin zunehmend steigend?.
Zum einen werden kaloriendichtere Lebensmittel vermehrt verzehrt
und zum anderen sinkt der Energiebedarf durch die verminderte
korperliche Aktivitat der Menschen'. Um dahingehend entgegenzu-
wirken kénnen SuRstoffe genutzt werden.

Diese stellen eine Mdglichkeit dar, Lebensmittel geschmacklich zu
modifizieren, sodass sie gegenuber kaloriendichteren Lebensmitteln
bevorzugt konsumiert werden. Fir die Zulassung bestimmter Suf3-
stoffe wurde deren allgemeine Wirkung bereits mehrfach untersucht?,
dennoch wird ihre Verwendung in einigen Aspekten weiterhin kritisch
diskutiert.

Daher ist es das Ziel dieser Ubersichtsarbeit, anhand der aktuellen
Studienlage den Zusammenhang zwischen dem Konsum von SiR-
stoffen und Veranderungen im Menschen zu untersuchen und dadurch
festzustellen, welche Rolle StRstoffe in der Erndhrung des Menschen
haben.

Was sind SiiRstoffe?

Unter SuRstoffen werden Substanzen verstanden, die zu den
SuRungsmitteln zahlen. SuRstoffe weisen keinen oder einen geringen
physikalischen Brennwert auf (0 — 4 kcal/g). Demnach enthalten sie
keine oder nur in sehr geringen Mengen Makronahrstoffe*. Es handelt
sich um Substanzen, die Uberwiegend synthetisch hergestellt werden.
Ausnahmen mit nattrlichem Ursprung existieren jedoch (z.B. Steviosid,
Thaumatin).

Flr die Zulassung zum Verzehr missen sie ein Zulassungsverfahren
durchlaufen®. In Abbildung 1 ist eine Ubersicht zur Differenzierung zu
weiteren SURungsmitteln mit siflender Eigenschaft dargestellt.
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Die Besonderheit an SufRstoffen ist, dass sie im Vergleich zu
Zuckerstoffen und Polyolen eine 30- bis 30.000-fach héhere SuRkraft
erreichen konnen. Diese Eigenschaft macht den Nutzen fir die
Verwendung als SuRungsmittel deutlich. Es bedarf einer geringen
Menge zur Verwendung in Lebensmitteln. Dadurch kommen weniger
Rohstoffe zum Einsatz als bei der Verwendung von Zucker’.

Bendtigte Menge SiRungsmittel fur die
gleiche SiRkraft

10

=]

L= L% B

Zucker Aspartam Cyclamat Saccharin

Gramm

Abbildung 2: Benétigte Menge SiBungsmittel fiir die gleiche StiBkraft
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SiuBstoffe und der Zusammenhang mit Veranderungen des Kor-
pergewichts

Der Uberwiegende Teil der betrachteten Studien, die den Zusammen-
hang von SuRstoffen und Veranderungen des Koérpergewichts unter-
suchten, kam zu ahnlichen Ergebnissen. Die Interventionsgruppen,
die SuRstoffe konsumierten, hatten eher die Tendenz einen Gewichts-
verlust zu verzeichnen als die Kontrollgruppen?® 1°. Jedoch ist zu be-
ricksichtigen unter welchen Gegebenheiten die Studien durchgefiihrt
wurden. Auch wenn es sich um randomisierte, kontrollierte Studien
handelt, werden bei Studien zum Koérpergewicht Gbergewichtige oder
adipése Menschen als Versuchspersonen?® ° herangezogen. Bei den
Studien, die als Ergebnis einen Gewichtsverlust hatten, sind Faktoren
wie das Ubergewicht, das Ersetzen von kalorischen Getranken mit
kalorienfreien Getranken und allgemeine Veranderungen in der Erndh-
rungsweise zu berucksichtigen. In einer inkludierten Studie befanden
sich die Teilnehmenden in einem Abnehmprogramm?®.

Dies suggeriert schon das Ziel einer Gewichtsabnahme und dahinge-
hende MalRinahmen, die dies unterstlitzen. In einer Untersuchung wur-
den die mdglichen Effekte durch den Konsum von Aspartam fir 12 Wo-
chen an normalgewichtigen Erwachsenen durchgefihrt'. Der Konsum
hatte keine aussagekraftigen Auswirkungen auf das Korpergewicht,
Appetit oder Glykdmie. Die Effekte auf das Kdrpergewicht und den
Appetit waren zweitrangige Ziele und die Stichprobe mit 100 Personen
war klein. Eine weitere randomisierte, doppelblind Studie an Kindern
im Alter von 4 bis 12 Jahren untersuchte den Effekt auf die Gewichts-
zunahme durch das verblindete Ersetzen von zuckerhaltigen Getran-
ken mit kalorienfreien kiinstlich gesiiiten Getranken'. Der verblindete
Austausch von zuckerhaltigen mit kalorienfreien Getranken konnte die
Gewichtszunahme und Akkumulation von Fett bei normalgewichtigen
Kindern reduzieren.

Die Datenlage bezlglich des Zusammenhangs von SufRstoffen und
dem Korpergewicht ist dementsprechend nicht eindeutig. Die Gege-
benheiten und Rahmenbedingungen, unter denen die Studien durch-
geflhrt wurden, sind von Relevanz. Fir eine Gewichtsabnahme ist ein
Kaloriendefizit erforderlich', flr eine Gewichtszunahme ein Kalorien-
Uberschuss.
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Werden durch Speisen und Getranke mit Sufistoffen Kalorien einge-
spart und dadurch kalorienreiche Speisen und Mahlzeiten vermieden,
dann kénnen SufRstoffe unterstitzend bei einer geringeren Energie-
aufnahme sein und somit zur Gewichtsabnahme flihren. Dementspre-
chend steht der Konsum von Suf3stoffen nicht im direkten Zusammen-
hang mit einer Gewichtszunahme oder -abnahme, sondern hangt von
weiteren Faktoren ab.

SiBstoffe und der Zusammenhang mit der Entstehung von
Appetit und Sattigung

Durch die geringen oder kaum vorhandenen Kalorien wird Suf3stof-
fen unterstellt, dass sie kein Sattigungsgefihl verursachen. Bei den
Ergebnissen in den Studien, bezogen auf Veranderungen von Appe-
tit und Sattigung, kam es zu keinem Zusammenhang zwischen dem
Konsum von Sufstoffen und der Ausschittung von gastrointestina-
len Hormonen oder der Entstehung von Appetit. Die Korrelationen
zwischen Appetit und der Menge, die tatsachlich Gber die Nahrung
aufgenommen wurde, war gering. Insgesamt konnte in den drei
untersuchten RCTs"® kein Zusammenhang zwischen dem Konsum von
SuRstoffen und der Entstehung von Appetit oder Sattigung beobachtet
werden.

SiiBstoffe und der Zusammenhang mit Veranderungen im
Darmmikrobiom

Bei der Betrachtung der Studienlage in Bezug auf das Darmmikro-
biom kam es zu widerspruchlichen Ergebnissen. In inkludierten Tierver-
suchen kam es zu Veranderungen der Bakterienstdmme nach dem
Konsum von SuBstoffen. In den inkludierten Studien an Menschen
konnten keine wesentlichen Veranderungen in der Zusammensetzung
des Mikrobioms beobachtet werden™ 5. In den Analysen der inkludier-
ten systematischen Ubersichtsarbeiten'® '” kamen beide Forschergrup-
pen zu widerspruchlichen Ergebnissen und zu der Schlussfolgerung
einer lickenhaften Beweislage.

Ein wesentlicher Unterschied von Studien an Tieren und Menschen
ist, dass bei Versuchen an Tieren meist hohe Dosierungen Uber dem
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ADI-Wert' verwendet werden. Darlber hinaus werden die SuRstof-
fe pur gegeben und nicht in Form von Nahrungsmitteln oder Getran-
ken wie in Studien an Menschen. Bei Menschen wird Uberwiegend
der ADI-Wert eingehalten und die Sufstoffe als Gemisch mit anderen
Stoffen in Nahrungsmitteln oder in Getranken aufgenommen. Aul3er-
dem kdénnen noch weitere Faktoren eine Rolle spielen, bspw. kann
sich die Aufnahme, Verarbeitung und Ausscheidung von bestimm-
ten Stoffen durch korperliche und metabolische Konstitutionen von
Menschen und Tieren unterscheiden.

Die Effekte von SiRstoffen auf das Darmmikrobiom sind noch nicht
vollstandig geklart. Ob die bisher beobachteten Veranderungen in
den Mikrobiom-Bakterienstammen positiv oder negativ fur den Men-
schen sind, kann derzeit nicht beurteilt werden. Die Zusammensetzung
und Funktion der Darmflora kdnnen sich durch Veranderungen in der
Erndhrungsweise anpassen. Bereits eine Anderung der Erndhrungs-
form kann Auswirkungen auf die Besiedlung der Bakterien im Darm-
mikrobiom haben™®.

SiuRstoffe und der Zusammenhang mit Leber- und Nierenschaden

Die inkludierten wissenschaftlichen Publikationen, die die Zusam-
menhange von Suflstoffen und Veranderungen in der Leber und den
Nieren untersuchten, beinhalten vier Tierversuche, ein Review Uber
Tierversuche und ein RCT. Alle vier inkludierten Tierversuche flihrten
zu Verschlechterungen in Leber oder Niere nach Gabe von Suif3stoffen.
Zu berlcksichtigen ist, dass in den Tierversuchen hohe bis sehr hohe
Mengen an Sufstoffen gegeben wurden, die nicht den Konsum von
Menschen unter natirlichen Bedingungen widerspiegeln. In einer Stu-
die erhielten die Mause 80 mg/kg Korpergewicht Aspartam am Tag®.
Es kam zum Abbau von Metaboliten in der Leber.

AulBerdem fihrte die Gabe von Aspartam zu erhdhten Leberzell-
schadigungen, l6ste Leukozyten Infiltration aus und erhéhte den
Durchmesser in verschiedenen Bereichen der Leber. Die Forschen-
den kamen zu der Schlussfolgerung, dass die Zufuhr von Aspar-
tam einen ausgepragten Abbau von Glutathion (GSH) in der Leber
verursacht.
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In einer weiteren Studie erhielten Ratten 250 mg/kg und 1000 mg/
kg Aspartam sowie 25 mg/kg und 100 mg/kg Korpergewicht Sac-
charin taglich fir acht Wochen?'. Die Versuchsgruppen zeigten eine
signifikante Reduzierung des Koérpergewichts, erhdhte Enzymwerte,
verminderte Antioxidationswerte und histologische Veranderungen,
welche auf einen hepatoxischen Effekt hinweisen. Des Weiteren kam
es zu einer Uberexpression von Onkogen (h-Ras) und der Runter-regu-
lation des Tumorsuppressorgans (P27).

In den erwahnten Studien erhielten die Mause die doppelte Men-
ge?® von dem eigentlichen ADI-Wert fiir Aspartam (40 mg/kg Korper-
gewicht) und in der anderen Studie erhielten die Versuchstiere bei
Aspartam mehr als das 6- bis 25-fache und bei Saccharin mehr als
das 5- bis 20-fache des ADI-Wertes?'. Auch ein Review kam zu dem
Ergebnis, dass die bisherigen zur Verfigung stehenden Daten auf ei-
nen nephrotoxischen Effekt hindeuten?. In dieser Ubersichtsarbeit
wurden hauptsachlich Tierversuche berticksichtigt, da die aktuelle
Datenlage kaum Humanstudien im Bereich der Leber- und Nieren-
untersuchungen aufweist.

Eine Humanstudie (RCT) untersuchte das Ersetzen von zuckergesuf-
ten Getréanken mit SiiRstoff gesiiRten Getrénken an Ubergewichtigen
und dem Zusammenhang der Konzentration von intrahepatischem Fett
2. Das intrahepatische Fett konnte nach 12 Wochen reduziert werden.
Der Konsum der Testpersonen lag innerhalb des ADI-Wertes. Negative
Zusammenhange wurden nicht beobachtet. Die Ergebnisse aus den
Tierversuchen zeigen eine Dosisabhangigkeit. Aus anderen Studien
und Erhebungen an Menschen kann entnommen werden, dass der
Verzehr von Sifstoffen unter gewohnlichen Bedingungen unter dem
ADI-Wert?* 25, Somit stellt sich die Ubertragbarkeit dieser Untersuchun-
gen auf den Menschen in Frage.

AulBerdem gilt fir jeden Stoff, der in Ubermallig hohen Mengen
oder Konzentrationen aufgenommen wird, dass ab einer bestimmten
Menge es zu Schaden oder Nebenwirkungen kommen kann wie
bspw. bei einer Wasservergiftung.
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SiiRstoffe und der Zusammenhang mit Veranderungen der Frucht-
barkeit und Schwangerschaft und der Entstehung von Friihgebur-
ten

Die Ergebnisse der inkludierten Studien in dieser Ubersichtsarbeit
haben gezeigt, dass der Konsum von kalorienfreien Sufstoffen einen
signifikanten Einfluss auf die Fruchtbarkeit, Schwangerschaft und dem
Risiko fir die Entstehung von Friihgeburten hat. Zu bericksichtigen ist,
dass bei den inkludierten prospektiven Kohorten Studien Verzerrungen
durch das Ausscheiden von Testpersonen mdglich ist. Die Verzerrun-
gen mussen entweder vermieden oder akzeptiert werden. Aullerdem
sind Verzehrshaufigkeitserhebungen anfallig fir Fehleinschatzungen,
da sie von den Befragten geschatzt und nicht gemessen und von den
Forschenden kontrolliert werden. Bei den Angaben kdnnen Lebens-
mittel vergessen werden und das kann die Studienergebnisse verfal-
schen. Fur exakte Werte missten die genauen Mengen gemessen
und kontrolliert werden. Dies wurde allerdings auch die Durchfuhrung
erschweren und ist oft nicht auf den Alltag Ubertragbar. AuRerdem
ist der Aufwand der Kontrolle ob die Angaben genau sind bei grof3en
Kohorten sehr grol3.

SuRstoffe und der Zusammenhang mit Kanzerogenitat

Fir die Analyse des Zusammenhangs von klnstlichen SiRstoffen
und einer kanzerogenen Wirkung wurden drei systematische Uber-
sichtarbeiten®: 2”- 26 und eine Meta-Analyse®® herangezogen. Alle der
inkludierten Reviews kamen zu dem Ergebnis, dass kinstliche SuR-
stoffe nicht karzinogen wirken. Auch steht der Konsum von kinstlichen
SifRstoffen nicht im Zusammenhang mit der Entwicklung von Nieren-
oder Blasenkrebs bei Menschen. Studien mit der hdchsten epidemiolo-
gischen Qualitat kdnnen diese These nicht unterstutzen.

SiRstoffe und der Zusammenhang mit Mutagenitit und
Genotoxizitat

In zwei Studien wurde unter anderem in vitro der Zusammenhang
von kunstlichen SuRstoffen und der potenziellen Mutagenitat und
Genotoxizitat an verschiedenen Bakterienstdmmen des Darmes unter-
sucht®**3', Insgesamt konnte festgestellt werden, dass Aspartam nicht
mutagen oder genotoxisch wirkt.
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Sucralose und Neotam hatten eine hemmende Wirkung auf biolumi-
neszierende Bakterien und Sucralose hatte einen hemmenden Effekt
auf bakterielles Wachstum.

SuRstoffe und der Zusammenhang mit Karies

Der Uberwiegende Teil der betrachteten Studien in einem Scopings
Review fand heraus, dass die Versuchspersonen mit dem Konsum
von Sufstoffen einen geringeren saurebildenden oralen pH-Wert nach
der Intervention als die Kontrollgruppen mit Zucker hatten®?. Es han-
delte sich um 14 RCTs und 2 nicht-RCTs die in dieses Review ein-
geflossen sind. Zwei Studien hatten keine Unterschiede beobachtet.
Somit besteht ein Zusammenhang mit einem selteneren Vorkommen
von Karies bei Substitution von zuckerhaltigen Lebensmitteln mit
Lebensmitteln mit StiRstoffen.

Diese Ubersichtarbeit schafft einen zusammenfassenden Uberblick
uber die aktuelle Studienlage zu méglichen Zusammenhangen des Kon-
sums von kunstlichen Sufstoffen, deren Wirkungsweise und moéglichen
Veranderungen in den Konsumierenden. Die Auswertung der Studien
hat gezeigt, dass widersprichliche Ergebnisse bei der Betrachtung des
SiuRstoffkonsums und den Veranderungen im Koérpergewicht bestehen.
Die Tendenz der Ergebnisse ging zu einem Gewichtsverlust, allerdings
stehen diese Resultate in starker Verbindung mit dem Studiendesign.

Es konnte kein Zusammenhang auf Veranderungen von Appetit, Satti-
gung oder dem Verlangen nach Nahrung beobachtet werden. Bei der
Betrachtung des Darmmikrobioms wurden widerspruchliche Ergeb-
nisse gefunden. In diesem Bereich sind nicht genugend Daten verflg-
bar. Die Datenlage zur Betrachtung von Nieren- und Leberschaden
liefert Uberwiegend Daten zu Tierversuchen. In diesen Tierversuchen
wurden schadigende Wirkungen beobachtet. An Menschen wurden in
diesem Bereich kaum Studien durchgefiihrt und dementsprechend ist
die Beweislage nicht ausreichend. Bei der Untersuchung des Zusam-
menhangs zwischen dem Konsum von SufRstoffen und dem Risiko fur
Frihgeburten, wurden bei allen inkludierten Studien Zusammenhange
gefunden.
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Darlber hinaus stehen Sif3stoffe im Zusammenhang mit Einflissen auf
die Gesundheit des Nachwuchses. Abschlieffend konnte kein Zusam-
menhang auf die karzinogene Wirkung von SuRstoffen in Menschen
gefunden werden. Die Beweislage bezlglich der gesundheitlichen Wir-
kung durch den Konsum von SuRstoffen ist immer noch widersprich-
lich. Einige Studien konnten keine Unterschiede zwischen Gruppen mit
und ohne SuRstoffkonsum finden. Die meisten Studien hatten wenige
Testpersonen und die Durchfiihrungsdauer war kurz.

Diese Ubersichtarbeit identifiziert die Notwendigkeit fiir weitere zu-
kinftige Forschungen auf die Zusammenhange zwischen dem
Konsum von Suf3stoffen und dadurch entstehende mdégliche Verande-
rungen in Menschen. Besonders fur die Zukunft, wenn der Konsum
weiterhin ansteigt. Hierflr waren Studien, die sich im Bereich des ADI-
Wertes oder hoher bewegen eine Moglichkeit. Zusatzlich sollten zukinf-
tige Untersuchungen eine angemessene Interventionsdauer haben,
um die Langzeit Risiken oder Vorteile von dem Konsum von SuRstoffen
zu ermitteln. Wiinschenswert waren in der Zukunft vermehrt randomi-
sierte, kontrollierte Langsschnittstudien mit gréReren Stichproben und
langem Follow-Up in den Bereichen, in denen bisher Uberwiegend nur
Tierversuche (Nieren, Leber, Mikrobiom) durchgefihrt wurden.
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