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A tejcukor-érzékenység a leggyakoribb felszivodasi zavar. A szerz6 a betegség torténetének ismertetése utin leirja a
laktézintolerancia megjelenését a fajfejlédés sordn, majd vizolja a laktéz biokémiai jellegzetességeit. Az emberi és
bakterialis lakt4z enzim tulajdonsigainak ismertetése utin az epidemiolégiai részben kitér a korkép egyenlétlen fold-
rajzi eloszlésara, régebbi és jelenlegi hazai elterjedésére. A felnSttkori laktézintolerancidt a 2. kromoszémén talilhat6
laktaz gén felett elhelyezkedd MCM6 gén polimorfizmusa okozza: meghatirozdsa polimerdz lancreakciéval lehetsé-
ges. A tejcukor-érzékenység extraintestinalis tiinetei kevésbé ismertek. Az invaziv diagnosztikai médszerek (laktézak-
tivitas mérése vékonybél-biopsziabol, laktéztolerancia-teszt) bir pontosak, dtadtdk helyiket a nem invaziv mddsze-
reknek: a H,-kilégzési teszt arany strandardnak szimit. A genetikai tesztet egyre kiterjedtebben haszniljdk hazdnkban
is, és a kozeljovében a metinkilégzési teszt is clérhetd lehet. A tejcukor-érzékenység trsulhat gyulladdsos bélbeteg-
ségekkel, lisztérzékenységgel és irritébilis bél szindrémaval: meg kell dllapitani, hogy létezik-¢ patogenetikai osszeflig-
gés e betegségek kozott a helyes diéta és terdpia megvilasztisa céljabol. Orv. Hetil., 2015, 156(38), 1532-1539.
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Lactose intolerance: past and present. Part I

Lactose intolerance is the most prevalent intestinal malabsorption disorder. After presentation of its history, the au-
thor describes the emergence of lactose intolerance during the evolution of species, and the biochemistry of lactose
as well as features of human and bacterial lactase enzymes are then described. The unequal distribution of lactose
intolerance in different continents and population is discussed, followed by presentation of past and present preva-
lence data in Hungary. Adult-type hypolactasia is caused by a polymorphism of the MCM6 gene located upstream
from the lactase gene on the long arm of the chromosome 2. It can be determined with the polymerase chain reac-
tion. The intestinal symptoms of lactose intolerance are well known, but its extra-intestinal manifestations are less
recognised. Invasive diagnostic methods (determination of lactase activity from small intestinal biopsies, lactose toler-
ance test), are accurate, but have been replaced by the non-invasive methods; their gold standard is the H, breath
test. Genetic testing is being used more and more frequently in Hungary too, and, presumably, the methane breath
test will be also available in the near future. Lactose intolerance can be accompanied by inflammatory bowel discases,
coeliac disease and irritable bowel syndrome; it could be established whether this association is causal or not in order

to start a correct diet and therapy.
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A laktézintolerancia a leggyakoribb felszivodasi zavar
[1]. Eredete visszavezethetd az eml@sallatok megjelené-
séig, a szoptatis és a tej/tejtermékek fogyasztisinak el-
terjedéséig. Bar viligszerte mintegy 400 millié embert
érint [2], gyakorisdga ellenére a kérképnek arinytalanul
kevés figyelmet szenteltek: jelentSségére, jellegzetessé-
geire, szov8dményeire az utdbbi évtizedekben deriilt
fény [3]. K6zleményiinkben e kérkép torténetét és jelen-
legi ismereteit foglaljuk 6ssze a régebbi és Gjabb iroda-
lom alapjin. Az Orvosi Herilapban a laktézintoleran-
cidrél 1968-1992 kézott jelentek meg tanulményok [4,
5, 6]: ez indokolja az Osszefoglalast.

Torténet

A tej fogyasztasa utdn felléps hasmenést mar Hippokri-
tész (Kr. . 460-375) leirta, de sem a mester, sem ut6dai
nem tulajdonitottak annak jelentSséget [2, 3]. A tejben
1év6 laktézt 1633-ban mutatta ki a pdduai Fabrizio Bar-
tolerti (1576-1630) fiziolégus, torténész és filozdfus.
A saccharum lactis nevet 1700-ban adta Lodovico Testi
(1640-1707) velencei gyogyszerész, aki {ziileti fijda-
lomban ajdnlotta addsat. 1780-ban Car! Wilhelm Scheele
(1742-1786) allapitotta meg cukor jellegét, 1812-ben
Heinrich Vogel (1778-1867) kimutatta, hogy a gliikéz a
laktéz hidrolizisébdl szdrmazik. 1856-ban Lowuis Pastenr
(1822-1895) kristélyositotta a galaktozt. A lakt6z kémi-
ai szerkezetét 1894-ben Emil Hermann Fischer (1851—
1910) hatirozta meg: 1902-ben a gliik6z, fruktéz és
tobb mds cukrok szerkezetének meghatirozasaért kémi-
ai Nobel-dijat kapott. A laktéz elnevezést 1843-ban ja-
vasolta Jean Baptiste André Dumas (1800-1884) francia
kémikus [3].

A XIX. szizad végén Allatkisérletekben kimutattik,
hogy a hasnyilmirigy nem termel laktizt, az amildz pe-
dig nem bontja le a laktézt. Ennek alapjin Fischer felté-
telezte 1896-ban, hogy a bél nydlkahirtyija termelhet
egy olyan fermentumot, amely a diszacharidot lebontja.
A szidzadfordulén végzett, ellentmondisos eredményd
német, francia és angol kisérletek utin a laktdz enzimet
1906-ban mutatta ki a londoni egyetem élettani labora-
tériumiban R. H. Aders Plimmer, aki egységes modszert
haszndlva macska, kutya, bardny, szamdr, juh, f6ka, nyul,
sertés és tengerimalac belébdl kivonatot készitett és azt
2-3 napig laktézoldattal inkubélta, mérve a vegyiilet le-
bomlésinak sebességét [7].

Fajfejlodés

Az allatviligban alacsonyabb rend fajokndl leirtik, hogy
egyes halak, galambok, rovarok egyedeiket tiplal6 vila-
dékot termelnek, de csak az eml8soknél alakult ki olyan
szerv, amely kizdrélag az utédok tipldldsira és védelmére
(ellenanyagok) szolgil. A primitiv eml8s6knél az eml6
viladéka kezdetben nem tdplilék, hanem védBanyag
volt, azzal az anyaillat az Gjsziil6ttet bekente. Feltétele-
zik, hogy a tej elsé funkcidja a tojasok nedves kornyezet-

ben valé tartdsa volt: ezt a tojist raké emlSsoknél figyel-
ték meg. Evezredek alatr a tej termelése fokozatosan
tobb, dsszetétele komplexebb lett és kialakult annak tap-
1416 és immunolégiai funkcidja [8, 9]. A szoptatds az
utédok szdmdra folyamatos tiplilékot, védelmet, gon-
doskodaést is biztositott, szemben példiul a madarakkal,
hiill6kkel, amelyeknél a tojasbol kikelt utédok taplalasira
a sziilének hosszabb-rovidebb idére el kellett hagynia a
fészket, eziltal veszélyeztetve a fiGkikat [9]. A laktéz
minden eml6s tejében megtalilhatd, kivéve az oroszlan-
fokat: ennck oka nem ismert.

Az embernél a tej fogyasztisa a neolitikumban terjedt
el, amikor a gyfijtoget8-vadiszd életmédrdl valtottak a
novénytermesztS-dllattenyésztd életmddra: ennek elsé
jeleit a régészek Kr. e. 11 000 kortili id6szakra becsiilik
és Kr. e. 5-6000 évvel vélt dltaldnossa: ebben az idGszak-
ban léphettek fel a genetikai eltérések, amelyeknek ko-
vetkeztében a tejcukor-érzékenység kialakult [10].

A lakt6z természetes el6forduldsa
és biokémiaja
A laktbéz-diszacharid a természetben poliszacharidok-
hoz, glikoproteinekhez és glikolipidekhez kétott forma-
ban fordul el6: ez utébbiak a glitko- és galaktocerami-
dok, amelyek az endocitézisban keletkez8 hélyagocskik
membrinjit képezik, példiul a lakt6z az N-acetil-gliiko-
zaminhoz kot6édve a neuramin-laktézt képezi. Szabad
forméban a laktéz csak az eml6sok tejében taldthaté alfa
és béta forméban, amelyek egymdsba 4talakulhatnak.
Vizben oldhaté, de kevésbé oldékony, mint a gliik6z
vagy frukt6z. Sokkal kevésbé édes, mint a szukréz [2].
A laktbzt kizdrdlag az emlSmirigy szintetizdlja a lak-
tézszintetiz enzim kozremiikodésével. Az enzimnek két
alegysége van, a galaktozil-transzferiz és az alfa-laktalbu-
min. Az els6 alegység normalisan az UDP-foszfit, galak-
téz és N-acetil-gliikkézamin részvételével N-acetil-lak-
tézamint képez, ez a glikoproteinek képz6déséhez
sziikséges. A galaktozil-transzferdz minden szévetben
jelen van, a lakt6zszintetiz (EC 2.4.1.22) csak az emlé-
mirigyekben talilhat6: miik6dését egy gén szabilyozza,
amely inaktiv, de terhesség alatt aktivilodik, sziilés ha-
tdsira a galaktozil-transzferdz a prolaktin indukilta
alfa-laktalbuminnal komplexumot alkot, amely az
UDP-galakt6zbdl + gliik6zbol laktdzt képez [9, 10, 11].
A laktéz fontos energiaforris: szoptatiskor a csecse-
mék energiasziikségletének 40%-4t biztositja. Glykaemi-
4s indexe alacsony, mas cukroknal kevésbé emeli a vércu-
korszintet. Fontos az egészséges bélfléra kialakuldsiban,
a kalcium, magnézium és cink felszivédasaban.

A laktaz biokémiaja
A laktiz a béta-galaktoziddzok specidlis tipusa, az enzi-

mek nemzetkozi osztilyozédsa szerint a hidrolizok cso-
portjiba tartozik (EC 3.2.1.62). Emberben 3 laktaz for-
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dul el8: az enterocytik kefeszegélyében az enzim
C-terminilis részével a membrinban horgonyozva, aktiv
részével a lumen felé fordulva a laktézt D(+)-glitk6zra és
D(+)-galaktézra bontja. Csak az eml8sok vékonybelében
talalhat6. A citoplazméban 1év8 béta-galaktoziddz nem
képes a lakt6z hidrolizisére. A lizoszéméban taldlhat6
enzim funkciéja nem ismert. A laktdzt egy polipeptid
lanc alkotja, két aktiv centruma van: az egyik a laktozt, a
misik a diabetolégidb6l ismert florizint hidrolizdlja,
szerkezetében az 1927 aminosav van, szekvencidja is-
mert. Az emberi laktiz 160 kDa molekulastlyd, aktiv
centrumaban az 1749-es poziciéban glutamit van, amely
a béta-glikozid galaktézhoz kapcsolédva Mg jelenlé-
tében hidrolizalja a lakt6zt. Terhességben a maltdz-szuk-
raz-aktivitss a 10. héten jelenik meg, a laktdz a 12. héten
mutathat6 ki és aktivitisa fokozatosan névekszik a sziilé-
sig, majd 5-12 éves korig csokken.

A florizint aril-glikozid, hidrolizisébdl gliik6z és a dia-
betogén floretin szdrmazik, ezért a biokémikusok sz4mA-
ra a lakt4z neve lakt6z-florizin-hidroldz. A florizin a vesé-
ben 1évd natrium-gliikéz kotranszporterek kompetitiv
gatldsa révén fejti ki diabetogén hatdsit [3]. Adasaval
Josef von Mering (1849-1908) kidolgozta az elsd kisérle-
tes diabetesmodellt (1880).

A laktiz lusta és lasst enzim, aktivitisa arinyos az
egyes eml6sfajok tejében a laktéz koncentricidjival [2].
A karboanhidriz kataliziciés sebessége 600 000-szer, a
lakt4t dehidrogendzé 1000-szer nagyobb, mint a laktdzé,
ezért egyes kémikusok inkabb oldészernek, mint enzim-
nek tartjik, de az evoliici6 sordn aktivitisa fejlédott, és
elegendd az emberi tejben 1év6 190 mmol laktoz lebon-
tisdra. Az emberi bélben koriilbeliil 2500 egységnyi lak-
téz van, amely 15 perc alatt képes lebontani egy pohdr
tejben 1évé laktdzt. Stilyos hypolactasidban (250 egység)
a lebontdshoz 2 6ra kell: ez id§ alatt a laktéz egy része a
vastagbélbe juthat. A laktdz optimilis pH-értéke 6,0,
ami egyezik a duodenalis pH-val, de aktivitdsinak 50%-4t
megdrzi a vékonybélben pH = 7-8 kozott is. A laktiz
hidrolizalja a cellulézt, di-, tri- és tetraszacharidokat: en-
nek jelentSsége emberben nem ismert. Nem bontja le a
laktul6zt. A kolchicin és Tris-puffer kompetitiven gitolja
az enzimet.

A bakteriilis laktiz

Mind a normélis bélfléra, mind egyes kérokozok termel-
nek laktizt (1. tdbldzat). A székletben 1év6 laktozt fer-
mentilé baktériumokat 1905-ben irtik le [12]. A bakte-
ridlis és emberi béta-galaktozidaz szerkezete és aminosav
szekvencidja kilonbodzd. A baktériumok el8szeretettel
hasznilnak szénhidritokat (gliikéz, fruktéz, pent6zok,
laktéz) energiaforrisként. A laktézt intracelluldrisan ga-
lakt6zra és glitkézra, majd azokat anaerob metabolikus
titvonalakon lebontjik: ebb8l ATP formijiban energia,
melléktermékként lakest, CO,, H,, CH,, rovid linca
zsirsavak, sét alkohol is keletkezik: ezek arinya egyénen-
ként viltozik, és ezek okozzak az LI véltozatos tiineteit.
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1. tibldzat | Lakedzt termel6 baktériumok [15]

Probiotikumok
Bifidobacterium breve

Bifidobacterium infantis

Bifidobacterium longnm
Lacsobacillus acidophilus
Lactobacillus casei

Lactobacillus bulgaricus
Lactobacillus rhamnosus

Streptococcus thermophilus

Koérokozdk

Escherichia coli
Klebsiella pneumonine
Enterobuacter speciesck
Serratia marcescens

Citrobacter specieseck

Szimitisok alapjin 50 g lakt6zb6l bakteridlis fermentd-
cié révén 17 liter hidrogén keletkezik: ennek legnagyobb
részét felhasznélja a tobbi bélbaktérium [13]. Més sz4-
mitds szerint i vitro széklet jelenlétében 1 gramm glii-
k6zb6l 100 ml H, keletkezik [14]. A Salmonella, Shigel-
In, Proteus, Yersinia torzsck nem termelnek laktdzt, de az
4ltaluk kivaltott gastroenteritis masodlagos LI-t okozhat
[15].

Epidemiologia

Az LI a leggyakoribb felszivodasi zavar: el6forduldsa a
genetikai és kérnyezeti tényezSk hatisa miatt egyenet-
len. Az LI gyakorisigit minden kontinensen és szimos
populiciéban felmérték, ezek alapjin két csoport kiilon-
boztethetS meg:

a) a feln8ttkori primer laktdzhidny gyakori (a populd-
ci6 60-90%-a): arab orszagok, Izrael, ciprusi gordgok,
Dél-Olaszorszig, Thaifold, Indonézia, Kina, Korea,
bantu négerek, Alaszka, Kanada, Egyesiilt Allamok,
egyes indidn torzsek;

b) laktazperzisztens etnikai csoportok (a lakossig csu-
pin 2-30%-a laktdzhidnyos: Eszak-Eurépa, Afrika, Indi-
4ban Punjab 4llam és Uj-Delhi kornyezete) [1].

Magyarorszigon az elsd felmérést Cazeizel Endre
(1935-2015) é5 mzsai végezték: 1984-ben 820 egészsé-
ges egyénen 50 g lakt6zterhelés utin a laktézmalab-
szorpciét 37%-osnak észlelték. Az ardny 30% volt a nyu-
gati, 40% az északkeleti szdrmazésd csoportban és 50%-os
a roméaknal. A felmérés a Volkswagen Miivek alapitvi-
nyinak timogatdsaval tortént [5]. 1988-1990 kozott a
II. Belgyégyiszati Klinikin 108 betegben 51,8%-ban
észlelték az LIt [6]. A 2014-es kérdSives felmérésben
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15 187 egyénnél a férfiak 9,4%-4ban, a n6k 12,8%-4ban
valészindsitettek LI-t: vélhetSleg e médszer aldbecsiili a
betegség prevalencidjit [16].

Genetika

A laktiz gén a 2. kromoszoma hossza karjin helyezkedik
el (2p21q). Mérete 49,5-55 kilobizis és 17 exont tartal-
maz [3, 17, 18]. Aktivitdsit transzkripciondlis és poszt-
transzkripciondlis folyamatok szabilyozzdk: ennek ko-
vetkeztében a laktiz a sziiletés elStt aktivdlédik és a
szoptatas befejez8dése utdn fokozatosan csokken. A gén-
t6l a kromoszéma vége felé 14 és 22 kilobdzis tivolsigra
helyezkedik el az MCM6 gén, amelynek 13. intronjin
keletkeznek a polimorfizmusok: ezek az intestinalis hdm-
sejtekben a riporter gén fokozott expresszi6jdhoz vezet-
nek, és igy laktézrolerancidt okoznak. Az MCM6 gén
termékei a DNS-helikizok, a replikiciét szabilyozé fe-
hérjék. A génen két laktdzt szabilyozé régié taldlhato,
ezek koziil az —13910-es régiordl in vitro kimutattik,
hogy a laktiz gén transzkripciéjinak promotere.

A laktizperzisztencia 5-10%-os biologiai el6nyt jelent
a kornyezethez val6 alkalmazkoddsban és ezzel a szelek-
ci6 egyik legerésebb megnyilvanuldsa, mivel a tej jelentds
tipanyag- és kalciumforris [19]: ez ellentmond James
van Gundia Neel (1915-2000) ,,takarékos gén” (,thrifty
gene”) elméletének (1962), miszerint a fejlédés sordn az
ismétl6d6 éhinségeket a takarékos génnel rendelkezd

2. tiblizat | A laktdz gén polimorfizmusainak gyakorisiga {2, 17]
Polimorfizmus Orszig Gyakorisag (%)
LCT-13910 C>T  Amerikai Egyesiilt Allamok 74,6

Svédorszig 73,7
Uj-Zéland 72
Hollandia 69
Finnorszig 58,1
Ausztria 53,0
Lengyelorszig 439
Magyarorszig 35,9
Brazilia 34,0
Olaszorszig 11,3
India 6,6
Kina 0
LCT-13915 T>G  Szatd-Arébia 489
Jordédnia 39,1
LCT-14010 G>C  Tanzénia 31,9
Kenya 27,9
LCT-13907 C>G  Szudin 20,6
LCT-22018 G>A  Kima 18
1LCT-13910 CC Kina 6,8
LCT-14009 T>G  Szudin 6,6
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egyének élték 4t, akik a bevitt tiplilékot gazdasigosab-
ban hasznaltik fel [20].

Emberben a leggyakoribb polimorfizmus a 13910-es
bézisparban a T és C kicserél6dése: ennek gyakorisiga
orszigonként viltozik (2. tdblizat). TT allél esetén a
laktiz szintézise nem csokken fiatalkorban; TC allél a he-
terozigbta dllapotnak felel meg, idésebb korban okozhat
enyhe tiinetekkel jar6 LI-t. Ha mindkét locuson C allél
van, a laktiz enzim szintézise fokozatosan csokkent és LI
alakul ki. TT és TC allél esetében is tdrsulhatnak mds
genetikai eltérések, illetve megjelenhet a mdsodlagos LI.

Szintén gyakori a G/A (-22018) muticié is, de ennek
rutinszer{i meghatirozisa még nem szokdsos. Tobb mas
polimorfizmust leirtak: ezek f8képp tivol-keleti orszé-
gokban jelent8sek.

Szegedi genetikus kutat6csoport a jelenkori egyéne-
ken és honfoglalds kori csontokb6l PCR-rel hatirozta
meg a polimorfizmusokat. Csontokban a C/C allél 87%,
a C/T 4%, a T/T 9%-ban volt jelen — ez dzsiai szdrma-
zésra utal, a 181 jelenkori egyénben az arinyok 39%,
50% és 11%: ez utdbbiak megegyeznek a koérnyez6
orszagok lakossigaban észleltekkel, ami viszont a kevere-
désre utal. Ugyanaz a szerzGcsoport C/C-13910 geno-
tipus gyakorisigit 37%-nak taldlta: az egyének tobbsé-
gében a H,-teszt pozitiv volt [21, 22].

A laktézintolerancia intestinalis

és extraintestinalis manifesztcioi

Az LI tipusos tiineteit a laktdz felszivodasi zavara okoz-
za: a laktéz a duodenumbdl a jejunumba jut és ozmoti-
kus hatisa révén hasmenést okoz, majd a distalis ileum-
ban és colonban a baktériumok, a fent emlitett gazok és
savak okozzik a puffadist és bélgorcsdket. A panaszok
erbssége és az elfogyasztott tejcukor mennyisége nincs -
arinyban egymissal: egyes betegeknél kis mennyiségii
tejcukor (3 gramm) jelentds panaszokat okoz, masoknal
1-2 pohir tej tiinetmentesen fogyaszthaté. A fokozott
bélmotilitss (terhesség, hyperthyreosis) LI tiineteit is
erbsitik. A panaszok értelmezését tovibb bonyolitja,
hogy azokat okozhatja a tejfehérje, illetve a tejben 1évd
jelents mennyiség zsir is [1]. Az angol irodalomban
megkiilonboztetik a laktézmalabszorpciét, amely lehet
tiinetmentes, bir vizsgilatokkal kimutathat6, a laktéz-
intolerancia viszont a tiinetekkel jaré tejcukor-érzékeny-
séget jelenti [1, 2, 17].

Akircsak a coeliakia, az LI a tipusos tiineteken til szd-
mos extraintestinalis panaszt okoz: ezeket a 3. tdblizat-
ban tintetjiik fel. Gyakorta diagnosztikai problémdt je-
lentenek, kiilénésen, ha az intestinalis tiinetek enyhék/
hidnyoznak [2, 17].

A leggyakrabban eléfordul6 felnéttkori primer LI (el-
sGdleges felnSttkori hypolactasia) autoszomalis recesszi-
ven 6roklédé kérkép. A masodlagos LI tiinetei azono-
sak, a kivilté betegség rendezésével megsziinik/enyhiil
(4. tdbldzat), kivéve a mfitétek kovetkeztében felléps
escteket. A velesziiletett laktdzhidnyt az 1950~1960-as
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A lakrozintolerancia intestinalis és extraintestinalis titneteinek
gyakorisiga [1, 3, 17]

3. tablazat

Intestinalis tiinetek % Extraintestinalis tiinetek %

Hasi fajdalom 80-100  Fejfijés 70-85
Puffadés 100 Meméoriazavar 80
Flatulentia 70-100  Faradékonysig 60-65
Bélkorgas 50-100  Izomfijdalom 70
Hasmenés 70-80  Iziileti fijdalom 50-70
Székrekedés 30 Allergia (eczema, 3040
pruritus, rhinitis,
sinusitis)
Hinyinger 50-70 Szivritmuszavar 10-24
Hinyis 60-80 Enuresis 20

években irtak le (Holzel-, Duncan- €és Darling-szindré6-
ma), és stlyos tjsziilottkori felszivodasi zavarral jar [2,
3].

Diagnézis

Az LI diagnézisinak médszerei invazivak és nonivazivak.
Els6ként az invaziv médszerek jelentek meg: ezek kelle-
metlenck voltak, kiilonosen gyermekeknél, ezért helyii-

ket 4tadtik az 1970-es években a kilégzési teszteknek,
ezekhez tirsult az utébbi években a genetikai vizsgalat.

Invaziv médszerek

A vékonybél-biopszids 1954-ben sebészeti Gton végezték
coeliakia kimutatisira, 1956-ban a koreai hibora vete-
rin ezredese, William Holmes Crosby (1914-2005) ve-
zette be a rola elnevezett kapszulit, amelyet vakon kel-
lett levezetni; ezt Charles Debray Pirizsban fejlesztette
tovabb oly médon, hogy az endoszk6ppal lehessen min-
tht venni. A vak médszer elényosebb, mert a Treiz-liga-
mentum kornyékérsl lehet mintit venni, ahol a laktdz
aktivitdsa a legmagasabb. A biopszidbol a laktdzaktivitds
meghatiroziséra 1963-ban a chicagéi egyetemen dol-
goztak ki modszert, amely késébb moédositisokkal elter-
jedt és ezzel sikeriilt el6szor igazolni LI-ben a laktézakti-
vitds csokkenését (hypolactasia) vagy hidnyit (alactasia)
[23]. A biopszia elénye, hogy kimutatja a nyalkahértya
egyéb patolégids elviltozisait is. Ut6bb a laktdzaktivitdst
gliik6z-oxid4z-médszerrel hatiroztdk meg, kimutatva,
hogy a jejunumban kétszer magasabb, mint a duode-
numban. Kidolgoztik a kolorimetrids gyorstesztet is
[24], amely postbulbaris duodenalis biopszidbol 20 perc
alatt méri az aktivitast, érzékenysége 95%, fajlagossiga
100%, eredménye 83%-ban egyezik a H,-kilégzési tesz-
tével [25]. Kimutattik, hogy a laktiz aktivitdsinak csok-
kenése a nyélkahartydban nem folytonos, a genetikai el-
térések sincsenek mindeniitt jelen, jelezve, hogy a
betegségben cpigenetikus tényez6k is szerepet jatszanak
[24].
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Gastroenteritis (viralis, bakteriélis)
Coceliakia

Cystis fibrosis
Proteinkaléria-malnutritio
‘Whipple-kér

Intestinalis lymphomak, lymphangicctasia
Abetalipoproteinaemia

Gyullad4sos bélbetegségek

Trritabilis bél

Kemoterdpia

Virushepatitis

Giardia lamblia

Rosacea, dermatitis herpetiformis
Rovid bél szindréma
Gyomorreszekci6, totélis gastrectomia
Cholecystectomia

Whipple-miitét

Proctocolectomia

Székletvizsgilnt. A székletben trilé diszacharidok mé-
rése tijékoztatast ad azok felszivodasinak mértékérol.
A széklet pH-meghatirozisbol kévetkeztetnek a bakte-
ridlis fermentacié 4ltal keletkezett savak mennyiségére:
pH = 5,5 alatti érték a rovid lanct zsirsavak iiriilésére
jellemz6. E teszteket a gyermekgyogydszatban hasznil-
tik [26].

Az ordlis laktéztolerancin-tesstet az 1960-as években
vezették be. A tobbszords vérvétel kényelmetlenné teszi,
eredményét befolydsolja a gyomor-bél motilitds és glii-
kézanyagcsere, ezért az esetek 25-35%-4ban dlpozitlv
vagy 4lnegativ eredménytad [1,17, 26]. Ritkan a gliitk6z
+ galaktéz egyiittes mérése ordlis terhelés utin javitja a
médszer pontossigat [24].

A vizelet galaktéz meghativozdsa a galactosemids gyer-
mekek kivizsgalasibol keriilt a feln&ttkori LI diagnoszti-
ka médszerei kozé. A vizelet galakt6z- és laktoztartalmat
50 gr laktozterhelés utdn 3 6rin 4t hatdroztik meg, az
ériékeket a kreatininszinthez ardnyitottdk. Ma mdr rit-
kén hasznaljak [26].

Noninvaziv modszerek

Tiinetorvientals dingnézis. Az LI korisméje megéallapitha-
t6 a tiinetekbdl, ezért a korelézmény felvételén€l részle-
tesen ki kell kérdezni a tej és tejtermékek fogyasztisa
utin fellépé tiineteket. Ebben segithetnek a kérd&ivek.
Kontrolldlt tanulményokban észlelték, hogy a tipusos tii-
netek alapjan az LI az esetek 80%-4ban biztonsiggal kor-
ismézhetd [27, 28].
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Kilégzési tesztek

Az emésztés sordn termel6dé gazokat 1925-ben kezdték
tanulményozni, de csak az 1960-as évek élettani kutatd-
sai igazoltik: az emésztés és a kilélegzett levegd Osszeté-
tele kozott dsszefiiggés van. Sokdig a bélgizok dsszeté-
telét és koncentriciéjit a flatusbol hatiroztdk meg: e
célbél a rectumba gumi szélcsévet vezettek be és az igy
nyert anyagb6l végezték a meghatirozdsokat. Az LI ki-
mutatisira a kilélegzett levegdbdl el8szor az izotpos
médszereket dolgoztik ki. 1969-ben japin munkacso-
port 4C-vel jelzett laktézzal végzett terhelés utin a
14CO,-t mért [29], holland kutatdk ezt a stabil 13C-izo-
t6pos jeloléssel helyettesitették: a 4 6ras *CO, kumula-
tiv mennyisége és a jejunalis biopszidb6l mért laktdz ak-
tivitisa kozétt pozitiv Ssszefiiggés volt, s6t a H,-teszttel
Osszehasonlitva érzékenysége 84%, fajlagossiga 96% volt,
szemben az utébbi 68% és 89%-os értékével [30]. A ra-
dioaktiv izotép haszndlatinak ellenzése és a témegspekt-
rometria drigasiga miatt e tesztek nem terjedtek el.

A H,-kilégzési teszt egyszertisége és pontossiga révén
az LI-diagnbzis arany standardja. A tesztet 1968-ban
dolgozta ki a minnesotai egyctemen Michael D. Levitz,
felismerve, hogy a kilélegzett H, mennyisége ardnyos a
bakteriilis fermentici6 altal keletkezd hidrogén mennyi-
ségével. Vizsgilatait el6bb patkinyon, majd emberen vé-
gezte. A piciens 3-6 6rdig egy polivinil vezetéken 4t egy
30 literes tartilyba lélegzett; a tiid8ben és tartilyban 1év6
levegé térfogatit héliumdiltciés médszerrel hatdrozték
meg, a hidrogént gizkromatografidval mértck alapszin-
ten, majd 5, 10, 20, 25, 50 és 100 g szénhidrit adésa
utén kiszamitottdk a dézis-vilasz értékeket [31]. Ennek
clédje a svéd szerzok 4ltal 1957-ben bevezetett ilealis as-
pirici6 [32]: az ileumba 2,5 mm vastag polivinil cs6vet
vezettek és az aspiritumbél a szénhidritok, zsirok és
amil4z koncentriciéjit mérték, és a H, mennyisége és az
ileumban a glikkéz koncentréciéja forditott arinyban
volt — a beteget és vizsgalot egyardnt prébara tevd vizs-
gélat lehetett.

A hidrogénszelektiv iivegelektrodot 1909-ben kisérle-
tezte ki egy német és egy lengyel kémikus: a miiszert a
karlsruhei kémiai tirsasig el6tt mutattik be roviddel az-
utén, hogy Siven P. L. Sorensen (1868-1939) bevezette a
pH fogalmit. 1922-ben hasonl6, alkili szilikétbol ké-
sziilt elektrodot készitettek. Az 1970-1980-as években
kidolgoztik a gdznemti, molekularis hidrogénszenzorok
tobb tipusat: az elektronika haladdséval ezeket miniatiiri-
zaltsk, ez a vizsgilatot lényegesen egyszerfsitette, de
idétartama tovibbra is 3 6ra maradt [33].

Az elmilt években szdmos vizsgilati protokollt dol-
goztak ki, amelyben 20, 25, 50 vagy 100 g laktoz adésa
utén 20 percenként mérik a hidrogénkoncentrici6t: az
emelkedés mértékébdl és idsbeli eloszlisabol (korai?, ké-
s6i?) kovetkeztetni lehet az LI jellegére. Nincs azonban
osszefliggés a kilélegzett hidrogén mértéke és a panaszok
intenzitisa kozott.

Ha a vékonybél-biopszidval mint arany standarddal ve-
tik ossze, a H,-kilégzés érzékenysége és fajlagossiga ré-
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gebbi adatok szerint kozel 100% [34, 35]. Egy 2012-es
metaanalizisben 17 kontrolldlt tanulmény alapjin érzé-
kenysége 88% (KT: 85-90), fajlagossiga 85% (KT: 82~
87) volt [36]. Antibiotikumok, prokinetikumok szedése
ilnegativ eredményt adhat.

Magyarorszigon a H,-kilégzés médszerét 1983-ban
a pécsi L. Belklinikédn vezették be Berd Tamds és mrsas
[37], miutin 1976-1981 koézott elektrokémiai detektor-
ral miikodd késziiléket fejlesztettek ki. Gyermekeknél
Bodénszky Hedvig a f6varosi 1. Gyermekklinikdn értékel-
te ki a médszert [38], felndtteknél Herszémyi Liszlé és
mitsai 1987-1989-ben a I1. Belklinikdn szereztek tapasz-
talatot [6]. A nehézkesen hasznilhat6, a Budapesti M-
szaki Egyetem 4ltal kifejlesztett késziiléket felviltottik a
kompakt, digitalizilt, beteg- és felhaszndl6bardt beren-
dezések. Bar az irodalomban legpontosabbnak az 50 mg
laktézterhelést tartjdk [34], a hazai szakmai protokoll a
20 grammos tesztet javasolja [39].

Metankilégzési teszt

A bélfléraban a Methanobrevibacter smithii és Metha-
nosphaera stadtmanae képezi a CH, f6 forrisat: jelentd-
sége, hogy azon egyénck, akiknél a metinképz8 baktéri-
umok vannak talstlyban, a H,-kilégzés dlnegativ lelet.
A bélben képz6dott metin felszivodik, de a vérben ke-
vésbé oldédik, és a tiidSben a gizcserével kitiril. A fel-
néttek 30-60%-a metinképzs [40]. Az utébbi években
t6bb médszert dolgoztak ki a kilélegzett metin mérésére
(gazkromatogrifia, tomegspektrometria, lézerspektro-
metria, szelektiv ionfluxus mérése). A hidrogén és metin
egyiittes kimutatisa is lehetséges [41].

Szegeden az MTA kutatéintézetében innsbrucki kuta-
tok kozremitkodésével kisérleti jelleggel fotoakusztikus
spektroszkopids szenzorral sikeriilt mérni a kilélegzett
metént, ergometrids terheléssel kimutatva annak fiiggo-
ségét a ventilicié-perfizi6 ardnyitol [42]. A kévetkez6
években vérhatd, hogy € bonyolult késziilékek olcs6bb
valtozatai bekeriilnek a gyakorlatba, hozzdjirulva az LI
és mis felszivédési zavarok pontosabb diagnézisdhoz.

Genetikai teszt

A laktéz gén C/T-13910 polimorfizmusit kinetikus po-
limeraz lincreakciéval lehet kimutatni: a tesztet 2003-
ban vezették be, miutin Finnorszigban azonositottik az
eltérést. Ma tobb hazai genetikai laboratériumban térité-
ses alapon végzik. A genetikai teszttel sszehasonlitva, a
H,-kilégzési teszt szenzitivitisa 88%, specificitisa 95%
[43]. A diagnosztikiban a két vizsgilat kiegésziti és nem
helyettesiti egymdst: a genctikai teszt a betegségre valo
hajlamot jelzi, amely a kornyezeti tényezdk fliggve-
nyében lehet, hogy megnyilvinul vagy sem, a Hy-kilég-
zés a klinikailag manifeszt betegséget igazolja: ez lehet
elsédleges feln8ttkori hypolactasia vagy mésodlagos L1.
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Laktézintolerancia
és gyulladisos bélbetegségek (IBD)

1925-ben feltételezték, hogy a tej fogyasztisa CU-t
okozhat, és ennek hitterében 1943-ban fehérjeallergiat
sejtettek [44], de ezt utébb cafoltak [45]. Az 1960-as
években esetbemutatisokban és kisebb betegcsoportok-
ban az intestinalis laktizaktivitis mérésével [46], illetve
laktézterheléssel kimutattak, hogy CU-ban az LI 8-35%-
ban fordul el§, CD-ben viszont a gyakorisig 60%-os. Egy
2009-es tanulmanyban lakt6z-, frukt6z- és laktulézterhe-
1és utin H,-tesztet végeztek. CD-ben 42%-ban, CU-ban
40%-ban, IBS-ben csak 27%-ban igazoltak LI-t [47]. Ge-
netikai teszttel 2011-ben mutattik ki, IBD-ben a C/C-
(-13910), azaz laktézérzékeny genotipus gyakorisiga
70%-0s, jéval magasabb, mint a régebbi tanulmanyok-
ban: ezen esetek H,- és metinkilégzési tesztje is pozitiv
[48). Pozitiv H,/metin kilégzési teszt gyakoria CT/TT
genotipusokban is, jelezve, hogy az LI patogenezisében
mas genetikai tényezdk is szerepet jatszhatnak. A laktoz-
terhelés utén jelentkez8 fokozott metintermelés felhivja
a figyelmet, hogy a metént termeld baktériumoknak sze-
repiik lehet az IBD patogenezisében.

Laktézintolerancia
és irritabilis bél szindréma

Az LI és IBS kapcsolata a két betegség gyakorisiga miatt
ellentmondésos. Foldrajzi régioktdl fiiggben az IBS-be-
tegek 4-78%-4dban LI is fellép, maésrészt a tejcukorérzé-
kenyeknél a visceralis szenzitivitds novekedése miatt az
IBS kockizata magasabb. H,-kilégzéssel az IBS-betegek
24-45%-4ban mutathaté ki LI. Az LI gyakorisiga az IBS
hasmenéses, székrekedéses és kevert formajiban azonos.
Kérdéives felméréssel az LI gyakorisiga 58% volt IBS-
ben és 28% a kontrollcsoportban. IBS-ben sziikséges az
LI keresése H,-kilégzési teszttel. Genetikai teszttel még
nem tortént ez iranyu felmérés 35, 47]. A két betegség
valtozatos prevalencija miatt egytittes eléfordulasuk po-
puldciénként ingadozik.

Laktézintolerancia és coeliakia

Az LI és gluténérzékenység egyiittes eléfordulasit 1965-
ben frtik le gyermekekben és olyan gyakorinak taldltak,
hogy lisztérzékenységben lakt6zmentes étrendet javasol-
tak [49]. Utébb vékonybél-biopszidval és laktéztoleran-
cia-teszttel coeliakids gyermekek 8,5%-dban igazoltdk az
LI-t [50]. A H,-kilégzést elvégezték 79, jonnan diag-
nosztizalt coeliakds betegben és 71 egészséges dnkéntes-
nél: az LI gyakorisiga 10%, illetve 15% volt [47]. Egy
olasz tanulményban 92, szévettanilag igazolt cocliakids
¢és 188 kontrollgyermeknél a C/T (-13910) és G/A
(-22018) homozig6ta status gyakorisdga azonosan
77 2%, illetve 71,7% volt, és a polimorfizmusok ellenére
gluténmentes diéta mellett a gyermekek tiinetmentesek
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voltak, mivel feltehetSen a bélflora kompenzélta a laktiz-
hidnyt [51]. Coeliakidban az LI gyakran mésodlagos.
Gluténmentes diétival masodlagos LI-ben a tejcukor-ér-
zékenység megold6dik. Amennyiben a szénhidrét-felszi-
v6disi zavar primer, a megfeleld diétis kezelés javasolt
(glutén+laktézmentes étrend).

A dolgozat tervezett I1. része az LI hosszi tiv(l anyag-
csere-kovetkezményeirdl (csontritkulds, daganatok), a
probiotikumok szerepérél, a diétérél és az enzimpotlds
lehet8ségeir6l, valamint az LI-ben szenvedd betegek
szocialis ellatdsirol értekezik.

Anyagi tdmogatis. A kozlemény megirisa anyagi tdmo-
gatisban nem részesiilt.

A cikk végleges viltozatit a szerzd elolvasta és jova-
hagyta.

FEvdekelsségek: A szerzdnek nincsenek érdekeltségei.
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Irodalom

[1] Hagenaner, C., Hammer, H. F.: Maldigestion and malabsorbtion,
Lactose malabsorbtion. In: Feldman, M., Friedman, L. S.,
Brandt, L. J. (eds.): Sleisinger and Fordtran’s Gastrointestinal
and Liver Disease. Pathophysiology/Diagnosis/Management.
10th ed. Elsevier-Saunders, Philadelphia, 2015.

[2] Campbell, A. K., Waud, ]. P, Matthews, S. B.: The molecular ba-
sis of lactose intolerance. Sci. Prog., 2005, 88(3), 157-202.

[3] Kretchmer, N.: Memorial lecture: Lactose and lactase —a histori-
cal perspective. Gastroenterology, 1971, 61(6), 805-813.

[4] Demény, P, Dén, S.: Lactose intolerance in adults. {A felnéttkori
lakt6z intolerancidrél.] Orv. Hetl., 1968, 10412), 622-624.
[Hungarian]

(5] Flatz, G., Czeizel, E., Flatz, D. 8.: Prevalence of adult Jactose ma-
labsorption in Hungary. [A feln&ttkori elsédleges laktéz-malab-
szorbcié prevalencidja Magyarorszdgon.] Orv. Hetl, 1984,
125(3), 147-151. [Hungarian]

[6]1 Herszényi, L, Miskolczi, K., Tolnay, E., et al.: Experience with

hidrogen (H,) breath test. [Hidrogén H,-kilégzési vizsgilattal

szerzett tapasztalataink.] Orv. Hedl, 1992, 133(39), 2483-

2487. [Hungarian]

Plimmer, R. H.: On the presence of lactase in the intestines of

animals and on the adaptation of the intestine to lactose. J. Phys-

iol., 1906, 35(1-2), 20-31. http:/ /www. Journal of Physiology
archivum

[81 Mendel, L. B., Mitchell, P H.: Chemical studies on growth. I. The
inverting enzymes of the alimentary tract, especially in the em-
bryo. Am. J. Physiol., 1907, 20, 81-96.

[9]1 Peaker, M.: The mammary gland in mammalian evolution: a brief
commentary on some of the concepts. J. Mammary Gland Biol.
Neoplasia, 2002, 7(3), 347-353.

[10] http://www. en. wikipedia. org/wiki/Milk

[11] Curry, A.: Archacology: The milk revolution. Nature, 2013,

500(7460), 20-22.

{7

—

2015 w 156. éviolyam, 38. szm

=B

ORVOS! HETILAP




[12] MacConkey, A.: Lactose-fermenting bacteria in feaces. J. Hyg.
(Lond.), 1905, 5(3), 333-379.

[13] De Viese, M., Stegelmann, A., Richter, B., et al.; Probiotics — com-
pensation for lactase insufficiency. Am. J. Clin. Nutr., 2001, 73(2
Suppl.), 4218-429S.

[14] Flourié, B., Flovent, C., Rambaud, J. C.: Bases rationelles des test
respiratoires. In: Bernier, J. J. (ed.): Gastro-entérologie, Vol 1.
Flammarion Médecine Sciences, Paris, 1984.

[15] Lactase activity of live bacteria. http://www. bio-kult. com/re-
search-technical /134 /lactase activity

[16] Bajor, J.: Estimation of lactose intolerance in the Hungarian pop-
ulation, possible consequences of nutritional changes. [Laktéz
intolerancia felmérése a magyar lakossg korében, a tiplilkozis
megvéltoztatisinak lehetséges kovetkezményei.] Magyar Gaszt-
roenterolégiai TArsasig 57. Nagygyilése, Siéfok, 2015, Abstract,
9/93. [Hungarian]

[17] Mattar, R., Mazo, D. E, Carrilho, F. J.: Lactose intolerance: di-
agnosis, genetic and clinical factors. Clin. Exp. Gastroenterol.,
2012, 5,113-121.

[18] Swallow, D. M.: Genetics of lactase persistence and lactose intol-
erance. Annu. Rev. Genet., 2003, 37, 197-219.

[19] Gibson, G.: Human evolution: thrifty genes and the dairy queen.
Curr. Biol., 2007, 17(8), R295-R296.

[20] Neel, J. V.: Diabetes mellitus: a “thrifty” genotype rendered det-
rimental by progresst Am. J. Hum. Genet., 1962, 14(4), 353-
362.

[21] Nagy, D., Toméry, G., Csdnyi, B., et al.: Comparison of lactase
persistence polymorphism in ancient and present-day Hungarian
populations. Am. J. Phys. Antropol., 2011, 145(2), 262-269.

[22] Nagy, D., Bogdcsi-Szabé, E., Virkonyi, A., et al.: Prevalence of
adult-type hypolactasia as diagnosed with genetic and lactose hy-
drogen breath tests in Hungarians. Eur. J. Clin. Nutr., 2009,
63(7), 909-912.

[23] Dabigvist, A.: Method for the assay of the intestinal disacchari-
dases. Analyt. Biochem., 1963, (1), 18-25.

[24] Kuokkanen, M., Myllyniens, M., Vauhkonen, M., et al.: A biopsy-
based quick test in the diagnosis of duodenal hypolactasia in up-
per diagnostic endoscopy. Endoscopy, 2006, 38(7), 708-712.

[25] Ojetti, V,, La Mura, R., Zucco, M. A., et al.: Quick test: a new test
for the diagnosis of duodenal hypolactasia. Dig. Dis. Sci., 2008,
53(6), 1589-1592.

[26] Saavedra, J. M.: Carbohydrate malabsorbtion. In: Brandt, L. J.
(ed.): Clinical Practice of Gastroenterology, Vol. 2. Churchill
Livingstone, Philadelphia, 1996.

[27] Jellema, P, Schellevis, F. G., van der Windt, D. A., et al.: Lactose
malabsorbtion and intolerance: a systematic review on the diag-
nostic value of gastrointestinal symptoms and self-reported milk
intolerance. QJM, 2010, 103(8), 555-572.

[28] Nicklas, T. A., Qu, H., Hughes, S.,0., et al.: Self-perceived lactose
intolerance results in lower intakes of calcium and dairy foods
and is associated with hypertension and diabetes in adults. Am. J.
Clin. Nutr., 2011, 941), 191-198.

[29] Ueda, H, Sasaki, Y., Iio, M., ¢t al.: Diagnosis of lactase deficiency
by exhaled air counting method using C14-lactose. Naika, 1969,
24(4), 725-728.

[30] Hiele, M., Ghoos, Y., Rutgeerts, P, et al.: 3CO, breath test using
naturally 1*C-enriched lactose for detection of lactase deficiency
in patients with gastrointestinal symptoms. J. Lab. Clin. Med.,
1988, 112(2), 193-200.

[31] Bond, J. H. Jr, Lewitt, M. D.: Use of pulmonary hydrogen (H,)
measurements to quantitate carbohydrate absorbtion. Study of
partially gastrectomized patients. J. Clin. Invest., 1972, 51(5),
1219-1225.

[321 Borgstrim, B., Dahlgvist, A., Lundh, G. H., et al.: Studies of intes-
tinal digestion and absorbtion in the human. J. Clin. Invest.,
1957, 36(10), 1521-1536.

[33] http://www. Glass electrode. en.wikipedia. org/wiki/Glass_
clectrode

OSSZEFOGLALO KOZLEMENY

[34] Romagnuolo, J., Schiller, D., Bailey, R. J.: Using breath tests wise-
ly in a gastroenterology practice: an evidence-based review of
indications and pitfalls in interpretation. Am. J. Gastroenterol.,
2002, 97(5), 1113-1126.

[35] Rana, S. V,, Malik, A.: Breath tests and irritable bowel syndrome.
World J. Gastroenterol., 2014, 20(24), 7587-7601.

[36] Marton, A., Xue, X., Szildgyi, A.: Meta-analysis: the diagnostic
accuracy of lactose breath hydrogen or lactose tolerance tests for
predicting the North European lactase polymorphism C/T-
13910. Aliment. Pharmacol. Ther., 2012, 35(4), 429-440.

{371 Beré, T, Past, T., Tapsonyi, Z., et al.: Clinical significance of H,
determination in breath. A new method for the detection of car-
bohydrate malabsorbtion (preliminary report). [A lehelet H,
meghatirozds klinikai jelentSsége.] Orv. Hetil., 1983, 1242),
67-69. [Hungarian]

(38] Bodénszky, H., Soutter, V., Leleiko, N.: Determination of hydro-
gen in the exhaled air as a diagnostic method in carbohydrate
metabolism disorders. [Lehelet hydrogén meghatirozis mint
diagnosztikus eszkoz szénhidrat felszivédisi rendellenességek-
ben.] Orv. Hetil., 1981, 122(33), 2039-2040. [Hungarian]

[39] Dibrimte, Z.: H, breath test in the investigation of carbohydrate
malabsorbtion. In: Lonovics, J., Nemesinszky, E., Simon, L., et
al. (eds.): Varro’s Gastroenterology. [A szénhidrit-malabszorb-
ci6 vizsgilata H,-kilégzési teszttel. In: Lonovics, J., Nemesinsz-
ky, E., Simon, L., et al. (szerk.): Varré, V. Gasztroenterolégia. ]
Medicina Konyvkiadé, Budapest, 2011. [Hungarian]

[40] De Lacy Costello, B. P, Ledochowski, M., Ratcliffe, N. M.: The
importance of methane breath testing: a review. J. Breath Res.,
2013, /2), 024001.

[41] Enko, D., Rezanka, E., Stolba, R., et al.: Lactose malabsorbtion
testing in daily clinical practice: a critical retrospective analysis and
comparison of the hydrogen/methane breath test and genetic
test (C/T-13910 polymorphism) results. Gastroenterol. Res.
Pract., 2014, 2014, ID 464382. doi: 10. 1155/2014 /464382

[42] Szabd, A., Ruzsanyi, V., Unterkofler, K., et al.: Exhaled methane
concentration profiles during exercise on an ergometer. J. Breath
Res., 2015, 9(1), 016009. doi: 10. 1088,/1752/9,/1,/016009.

[43] Kraweczyk, M., Wolska, M., Schwartz, S., et al.: Concordance of
genetic and breath tests for lactose intolerance in a tertiary refer-
ral centre. J. Gastrointestin. Liver Dis., 2008, 172), 135-139.

[44] Andresen, A. F.: Ulcerative colitis - an allergic phenomenon. Am.
]. Dig. Dis., 1942, 9,91-98.

[45] Struthers, ]. E. Jr., Singleton, J. W, Kern, F. Jr: Intestinal lactase
deficiency in ulcerative colitis and regional ileitis. Ann. Intern.
Med., 1965, 63(2), 221-228.

[46]1 Newcomer, A. D., McGill, D. B.: Incidence of lactase deficiency in
ulcerative colitis. Gastroenterology, 1967, 53(6), 890-893.

(47] Barvess, J. S., Irving, P. M., Shepherd, S. J., et al.: Comparison of
the prevalence of fructose and lactose malabsorption across
chronic intestinal disorders. Aliment. Pharmacol. Ther., 2009,
30(2), 165-174.

[48] Eadala, P, Matthews, S. B., Waud, ]. P, et al.: Association of lac-
tose sensitivity with inflammatory bowel disease — demonstrated
by analysis of genetic polymorphism, breath gases and symp-
toms. Aliment. Pharmacol. Ther., 2011, 347), 735-746.

[49] Arthur, A. B., Clayton, B. E., Cottom, D. G., et al.: Importance of
dissacharide intolerance in the treatment of coeliac disease. Lan-
cet, 1966, 287(7430), 172-174.

[50] McNeish, A. S., Sweet, E. M.: Lactose intolerance in childhood
coeliac disease. Assessment of its incidence and importance.
Arch. Dis. Child., 1968, 43(230), 433-437.

[51] Basso, M. S., Luciano, R., Ferretti, F, et al.: Association between
celiac disease and primary lactase deficiency. Eur. J. Clin. Nutr.,
2012, 66(12), 1364-1365.

(Buzds Gyorgy Miklés dr.,
Budapest, Mester u. 45., 1095
e-mail: drbgym@gmail. com)

ORVOSI HETILAP

1639

2015 w 156. éviolyam, 38. szam




