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ZUSAMMENFASSUNG ABSTRACT

The essential trace element zinc is indispensable for numerous processes
in our body. This overview is intended to help identifying and treating
azinc deficiency more effectively.

Das essenzielle Spurenelement Zink ist fiir zahlreiche Prozesse in un-
serem Korper unentbehrlich. Diese Ubersicht soll helfen, einen Zink-
mangel besser zu erkennen und zu behandeln.

Keywords
Zinc, mineral substances, zinc deficiency, eye diseases, skin

Schliisselworter
Zink, Mineralstoffe, Zinkmangel, Augenkrankheiten, Haut

A

Foto: Alexey Novikov/Adobe Stock

Fir Pflanzen und Sdugetiere ist Zink (Zn2*) essenziell. Es = Sinnesfunktionen Horen, Sehen, Riechen, Schmecken

gehort zu den Spurenelementen, also jenen Mineralstof- = Nervenfunktion, Nervenwachstum, Neuromodulati-

fen, deren Masseanteil weniger als 50 mg pro kg Kérper- on

gewicht ausmachen [13][34].MengenmaRig ist Zink nach = Gesundheit von Haut, Haaren und Néageln

Eisen das bedeutsamste Spurenelement [5][6][29]. Der = Hormonsynthese und -speicherung (z. B. Testosteron

Korper eines gesunden Erwachsenen enthdlt 2-4 g Zink und Insulin)

[5][6][29]. Etwa 0,1 % davon wird taglich umgesetzt [51]. = Vitamin-A-Stoffwechsel (Retinolbindendes Protein
und Retinoldehydrogenase-Reaktion)

Zink ist an nahezu allen Lebensvorgangen beteiligt. So ist = Regulation des Sdure-Basen-Haushalts

es z.B. fir Wachstum, Entwicklung und Reparaturprozes- = Regulation der Genexpression

se unentbehrlich, da es auf zelluldrer Ebene eine entschei-

dende Rolle fiir Proliferation, Differenzierung und Apopto-
se spielt. Kérperfunktionen, fiir die Zink gebraucht wird,
sind u.a. [28][51][70]:

= DNA-Reparatur und Reproduktion

= Immunabwehr

= Metabolismus

In tiber 3000 Enzymen und Proteinen dient Zink als kata-
lytisches Zentrum oder strukturgebendes lon. In Enzymen
vermag es effektiv Hydroxylierungsprozesse zu beschleu-
nigen und Konformationsdnderungen zu unterstitzen. In
Zn-Finger-Proteinen dient es der Strukturgebung, um eine
sequenzspezifische Bindung an die DNA zu ermdglichen.

Grober U et al. Zinkmangel im Fokus: ... EHK 2019; 68: 278-292



Inzinkabhdngigen Metalloproteasen polarisiert es Wasser-
molekdle, um den Angriff auf das Carbonylatom der Pep-
tidbindung des Substrats zu ermdglichen [6]. Zink findet
sich u. a. in folgenden Enzymen [6][28][70]:

= Glukose-6-Phosphatdehydrogenase

= Laktatdehydrogenase

= alkalische Phosphatase

= RNA- und DNA-Polymerasen

= Alkoholdehydrogenase

= Superoxiddismutase

= Dipeptidase

= Carboanhydrase

Vorkommen von Zink in
Nahrungsmitteln

Zink findet sich v. a. in Nahrungsmitteln tierischer Her-
kunft. Insbesondere Muskelfleisch, Innereien und Hartkase
enthalten im Durchschnitt mehrals 3 mg pro 100 g. Hohe
Konzentrationen finden sich aber bspw. auch in Weizen-
keimen, Weizenkleie oder Sonnenblumenkernen. Niisse
haben einen mittleren Gehalt von 1-3 mg pro 100 g und
Gemise, Obst und Weizenmehl enthalten weniger als
1mgpro100g (> Tab. 1) [28].

Wie viel Zink aus der Nahrung aufgenommen wird, hangt

aber nicht nur von dem absoluten Gehalt der Lebensmit-

tel ab. Auch absorptionshemmende Faktoren kénnen die

Zinkresorption beeinflussen. Dazu gehoren:

= Komplexbildner (z. B. Phytinsdure oder Phosphat)

= Casein

= einige Ballaststoffe (z. B. Lignin, Cellulose oder Hemi-
cellulosen)

= bestimmte Spurenelemente (z.B. hohe Mengen von
Fe, Cu oder Ca)

= Alkohol

= Kaffee

Es gibt aber auch absorptionsférdernde Faktoren. Zu die-

sen gehoren:

= tierische Proteine

= komplexbildende Aminosduren (z.B. Cystein und His-
tidin)

= organische Sduren (z. B. Zitronen- oder Weinsdure)

= Inulin

Wahrend eine ovo-lacto-vegetarische Didt die Bioverfiig-
barkeit von Zink vermindert, kann Fleischkonsum sie also
steigern und auch die Verfligbarkeit von Zink aus pflanzli-
chen Quellen verbessern [28][48][61].

Beispiele fiir eine zinkarme und zinkreiche Ernahrung fin-
densich in » Tab. 2 und » Tab. 3.

Auch Medikamente kénnen die Zinkresorption beeinflus-

sen. So interagieren z.B. Chinolon-Antibiotika oder Te-
trazykline im Gastrointestinaltrakt mit Zink. Die Folge ist
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»Tab.1 Lebensmittel nach ihrem Zinkgehalt [74].

Zinkgehalt Beispiele
(mg/kg Frischgewicht)
Wenig (<5) Obst, griines Gemlise, Hilsenfriichte, WeiRbrot

Mittel (5-20)
Milch
Hoch (20-50) Muskelfleisch, Innereien

Sehr hoch (>50) Austern, Weizenkeime

eine verminderte Resorption beider Substanzen. Diuretika
verstdrken die Zinkausscheidung und kénnen die Plasma-
Zink-Konzentration senken [40]. Chelatbildner wie D-Peni-
cillamin, Dimercaptopropansulfonsdure (DMPS) und Ethy-
lendiamintetraessigsdure (EDTA) konnen die Zinkresorpti-
on reduzieren oder die Ausscheidung steigern.

Bei gleichzeitiger Gabe von Zink und Phosphaten, Kup-
fer-, Eisen-, und Kalziumsalzen kann die Zinkresorption
vermindert sein.

Umgekehrt kann Zink die Verfiigbarkeit von Kupfer und
Eisen beeintrdchtigen [81].

Da Nahrungsbestandteile die Absorption von Zink beein-
flussen und sich der Organismus an die Versorgungslage
anpasst, lasst sich die Absorptionsrate nur schlecht allge-
meingiiltig beziffern. Im Allgemeinen wird aber bei Gesun-
den mit einem ausgeglichenen Zinkstatus von einer mitt-
leren Absorption von 20-30 % ausgegangen. Ein erhohter
Bedarf fiihrt zu einer verstarkten Aufnahme [28].

Pharmakokinetik von Zink

Die Zinkresorption erfolgt vorwiegend im Jejunum, aber
auch in allen anderen Abschnitten des Diinndarms [28]
[47]. Die Aufnahme geschieht sowohl durch aktiven als
auch durch passiven Transport. Insbesondere bei hohen
Zinkkonzentrationen im Darmlumen kann der parazellu-
|dre passive Transport in nennenswertem Umfang zur Zin-
kresorption beitragen [10][22].

Am aktiven Transport sind mehrere spezifische und unspe-
zifische Transporter beteiligt. Die Aufnahme in die Darm-
zelle erfolgt (iber den Divalent Cation Transporter (DCT1),
der auch am Transport von Eisen, Kupfer und Mangan be-
teiligtist, weshalb es an dieser Stelle zu Interaktionen kom-
men kann [34]. Zinkspezifische Transporter sind die trans-
membranaren Zip- und ZnT-Proteine. Beim Menschen sind
von den Zip-Transportern 15 Subtypen bekannt. Ihre Auf-
gabe besteht im Transport von extrazelluldr nach intra-
zelluldr. Von den ZnT-Proteinen gibt es 9 Subtypen. lhre
Aufgabe besteht im Transport von intrazellular nach ex-
trazellular [53].

Kartoffeln, Vollkornbrot, Karotten, Eier, Kase,
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»Tab.2 Einzinkarmes Tagesmend [74].

Friihsttick:

Mittagessen:

Abendessen:

Gesamt

Lebensmittel

Weizentoastbrot mit
Butter und
Honig/Marmelade

Orangensaft

Thunfisch mit

Gemlise (Rosenkohl) und
Kartoffeln

Obst (z.B. Apfel)
Feldsalat mit

Tomaten und
Weizentoastbrot

»Tab.3 Ein zinkreiches Tagesment [74].

Friihsttick:

Mittagessen:

Abendessen:

Gesamt

Lebensmittel

Misli mit Haferflocken™

und Nissen (Hasel- und Walntsse)*und

Banane

Weizenvollkornbrot* mit

Camembert und
gekochtem Hiithnerei

Rinderfilet mit
Erbsen und
Vollkornreis*

Joghurt

Feldsalat mit
Feta-Kase,
Weizenvollkornbrot™

Durchschnittliche PortionsgroRRe

5049
20g
20g

100g

1504
200g
200g
1504

200g
1004

5049

Durchschnittliche PortionsgroRe

*Zu berticksichtigen ist der Phytingehalt, der die Zinkresorption hemmt.

Menge des resorbierten
Zinks [mg]

10 15 20

Dosis des oral verabreichten Zinks [mg]

25

30

#Haug

Zinkgehalt pro Portion

0,39mg
0,05mg
0,07mg
0,04 mg

0,46 mg
0,82mg
0,70mg

0,15mg

0,86 mg
0,15mg
0,39mg

4,08 mg

Zinkgehalt™ * pro Portion

20g 0,88 mg
10g 0,23 mg
50g 0,10mg
50g 0,75mg
30g 1,02mg
50g 2,50mg
1509 8,40mg
200g 1,72mg
50g (ungekocht) 0,80 mg
1509 0,68 mg
200g 0,86 mg
509 1,45mg
509 0,75mg
20,14mg

Nach oraler Verabreichung einer Losung von 20 mg Zink

in Wasser ist ein rascher Anstieg der Zinkkonzentration

im Plasma zu beobachten. Die maximale Konzentration

tritt nach ca. 2 Stunden auf [62]. In einer Studie, in der

Zinkisotope verwendet wurden, konnte eine sattigbare

Kinetik der Zinkresorption nachgewiesen werden. An der

Studie nahmen insgesamt 8 gesunde Probanden teil. Sie

erhielten im Abstand von jeweils 3 Wochen in randomi-

sierter Reihenfolge eine wassrige Losung von Zinksulfat

35 in 6 unterschiedlichen Dosen von 2-30 mg auf niichter-

»Abb.1 AusmaR der Zinkresorption bei unterschiedlichen oralen Dosen

(Mittelwerte) [77].

280

nen Magen. Es zeigte sich, dass die resorbierte Zinkmen-
ge anfangs dosisproportional ansteigt. Ab einer Dosis von
etwa 20 mg nimmt der Anteil des resorbierten Zinks lang-
sam ab (»Abb. 1) [77].
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Verteilung im Kérper

Circa 95% des Gesamtkdrperbestandes an Zink befin-
den sich intrazelluldr [28]. Gewebe mit hohem Zinkgehalt
sind Leber, Pankreas, Muskeln, Hoden, Prostata sowie Iris
und Retina des Auges. Hohere Konzentrationen finden
sich auch in Haut, Haaren, Ndgeln und Knochen [5][28]
(»Tab. 4).

Nur etwa 0,1 % des Gesamtkorpergehaltes findet sich im
Plasma. Die Plasmakonzentration wird in engen Grenzen
gehalten (0,01-0,02 mmol/l=70-110pug/dl). Der Rest des
Gesamtblutgehaltes (ca. 70-80 %) findet sich in den Blut-
zellen (Erythrozyten, Leukozyten) oder gebunden an an-
dere Proteine (> Tab.5) [28].

Bei Bedarf konnen kleinere Mengen von Zink aus Speichern
mobilisiert werden. Diese Zinkspeicher sind jedoch ver-
glichen mit den Eisenspeichern relativ klein, sodass eine
kontinuierliche Zufuhr von Zink erforderlich ist [28]. Die
Zinkspeicher lassen sich in solche mit hohem Turnover von
ca. 12,5 Tagen und solche mit niedrigem Turnover von ca.
300 Tagen unterteilen. Nur ca. 10 % des Zinks befinden sich
in den rasch mobilisierbaren Zinkspeichern, zu denen das
Plasma und die extrazelluldre Flissigkeit, die Leber, das
Pankreas, die Nieren und das intestinale Gewebe geho-
ren. Muskeln und Knochen bilden die Hauptreservoirs der
langsamen Zinkspeicher, in denen sich ca. 90 % des Kor-
perzinks befinden [5][32].

Die Zinkhomdostase wird durch Anpassung der Aufnah-
me und Ausscheidung aufrechterhalten [42]. Aufgrund von
Tierversuchen ist davon auszugehen, dass der menschliche
Organismus in der Lage ist, seine Zinkhomdoostase tiber
einen Aufnahmebereich konstant zu halten, der um den
Faktor 10 schwankt [42]. Leichte Anderungen der Zinkzu-
fuhr ziehen rasche Anderungen der Zinkausscheidung nach
sich. Die Anpassung der Absorption erfolgt langsamer, hat
aber die Kapazitat, auch groRere Fluktuationen in der Auf-
nahme abzupuffern. Bei sehr niedriger Zinkaufnahme kann
die Zinkausscheidung tiber die Nieren vermindert und Zink
aus den Speichern mobilisiert werden [42]. Die Ausschei-
dung erfolgt Giberwiegend (90 %) tiber das Pankreassekret
und den Fazes. Die restlichen 10 % werden tiber die Nieren
eliminiert. Geringe Verluste sind tiber Sperma, Menstrua-
tion oder Schwei mdglich (> Tab. 6) [28]. Die biologische
Halbwertszeit von Zink betrdgt ca. 280 Tage [51].

Zinkbedarf

Ein gesunder Mensch verliert taglich ca. 2-3 mg Zink [48].
Die empfohlenen Zufuhrmengen schwanken von Staat zu
Staat [48].

Die D-A-CH-Referenzwerte fiir die Zinkzufuhr wurden im
Juli 2019 aktualisiert und die empfohlene tégliche Zink-
zufuhr von Erwachsenen in Relation zum Phytinsdurege-
halt der aufgenommenen Nahrung gesetzt. In der Natur
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»Tab.4 Prozentuale Verteilung des Zinks im Korper [32].

Organ oder Gewebe

Anteil am Gesamtzink Konzentration

(%) (mg/kg)

Muskeln 63 50
Knochen 20 90
Leber 3 40
Haut 2 15
Lunge 2 40
Gehirn 1 10
Nieren 1 50
Z3hne 1 250
Vollblut 1 6
Haare <1 200
Magen-Darm-Trakt <1 15
Prostata <1 100

»Tab.5 Verteilung von Zink im Blut [67].

Kompartiment

Anteil im Vollblut (%)

Plasma 8,7
Erythrozyten 84
Thrombozyten 4,4
Leukozyten 2,8

»Tab.6 Ausscheidung von Zink [42].

Ausscheidungsroute

Tagliche Verluste

Stuhl Mindestausscheidung: ca. 6-8 pmol
Variationsbreite*: 27-90 pmol
Urin Variationsbreite*: 8-11 pmol
Abnahme erst ab Zufuhr<=50pmol/Tag)
Sperma pro Ejakulation ca. 9umol
Koérperoberfldche ca. 7pmol
Haare und Négel ca. 0,5pumol

*bei einer taglichen Zufuhr von 63-472 pmol/Tag
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kommt Phytinsdure v. a. als Phytat vor (Anion der Phytin-
sdure) undistinsbesondere in Vollkornprodukten und Hiil-
senfriichten reichlich enthalten. Eine hohe Phytatzufuhr
kann die Bioverfiigbarkeit von Zink um bis zu 45 % redu-
zieren, weshalb die Zinkzufuhr entsprechend angepasst
werden muss (> Tab. 7) [13]. Der individuelle Bedarf kann
gegeniiber diesen Durchschnittswerten z. B. aufgrund von
Krankheiten deutlich hoher liegen [68].

Der Zinkbedarf von Schwangeren ist erh6ht, weil die wer-
dende Mutter beispielsweise fiir die schwangerschafts-

# Haug

bedingten Wachstumsprozesse zusétzliches Zink braucht.
Der erhohte Bedarf wird nur teilweise tiber eine verstarkte
Zinkabsorption im Darm kompensiert [40]. Stillende Mit-
ter verlieren Zink Gber die Milch. Auch hier kann der erhoh-
te Bedarf nur teilweise durch eine erhdhte Zinkabsorpti-
onsrate im Darm gedeckt werden [33].

Phytinsdure findet sich v. a. in unraffinierten Cerealien, Hiil-
senfriichten, Niissen und Olsamen. Friichte, Wurzel-, Knol-
len- und Blattgemiise enthalten wenig Phytinsdure. Eine
Weiterverarbeitung durch Mahlen, Einweichen, Keimen/
Malzen oder Fermentieren kann den Phytinsauregehalt
von Nahrungsmitteln vermindern [40].

Maogliche Ursachen fiir einen
Zinkmangel

Es wird geschdtzt, dass weltweit ca. 17 % der Menschen eine
unzureichende Zinkzufuhr aufweisen [40]. Ein Zinkmangel
ist vermutlich zumindest teilweise die Ursache fiir den Tod
von jahrlich einer Million Kindern weltweit [6]. Wahrend in
den Entwicklungsldndern die Zinkversorgung durchgehend
schlechtist, gehoren in den entwickelten Landern v. a. Se-
nioren, Vegetarier und Menschen mit ausgepréagten Ess-
storungen zu den Risikogruppen [5]. Das groRte Ausmald an
Zinkmangel besteht in Teilen Afrikas sowie Stid- und Stid-
ostasiens, wo die Erndhrung tiberwiegend pflanzenbasiert
und damit reich an Phytinsdure ist [40].

Im Prinzip kann ein Zinkmangel 4 Ursachen haben: unzu-
reichende Zufuhr, verminderte Resorption, erhéhte Ver-
luste oder vermehrter Bedarf (> Tab. 8).

Unzureichende Zufuhr

Eine unzureichende Zufuhr von Zink ist eine der Hauptur-
sachen fiir einen Mangel [31][32]. Dabei gilt es zu beach-
ten, dass neben der absoluten Zinkzufuhr auch die gleich-
zeitige Zufuhr von absorptionshemmenden Stoffen eine
Rolle spielt.

Die physiologischen Folgen einer zu geringen Zinkaufnah-
me wurden in einer Studie mit 5 freiwilligen Probanden
untersucht [41]. Sie erhielten zundchst 16 Tage lang eine
Didt mit einer taglichen Zinkzufuhr von 12 mg/Tag. Dann
wurde in einer 5-wochigen Depletionsphase die tagliche
Zufuhr auf 0,23 mg gedrosselt. Diese Depletion fiihrte zu
folgenden Verdnderungen gegeniliber dem Ausgangswert:
= Die Zinkkonzentration im Plasma verringerte sich um
65% (> Abb. 2a).
= Die Zinkausscheidung verringerte sich um mehr als
96 % (» Abb. 2b).
= Die prozentuale enterale Zinkresorption stieg von
26 % auf fast 100 % (» Abb. 2c).

Die Ergebnisse dieser Studie konnten in einer Auswertung

13 weiterer Studien bestatigt werden. Bei einer ausgeprag-
ten Zinkrestriktion von <1 mg/Tag zeigten sich vergleich-
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bare Verldufe der Serumkonzentrationen von Zink [32].
Bei einer moderateren Zinkrestriktion von 3,4-5,5mg
pro Tag waren die Ergebnisse weniger einheitlich. Nurin 2
von 5 Studien fielen die Zinkserumkonzentrationen wéh-
rend der Depletionsphase, in den anderen 3 Studien wurde
kein Abfall der Serumspiegel beobachtet [32]. In Studien,
in denen Zinkisotope verwendet wurden, konnte gezeigt
werden, dass nur die schnell austauschbaren Zinkspeicher
wie Leber, Bauchspeicheldriise und Intestinalgewebe von
einer Zinkrestriktion betroffen waren [32].

In 3 Studien zeigte sich bereits eine Woche nach Supple-
mentierung von 15-50 mg Zink pro Tag eine signifikante
Zunahme der Konzentration von Zink im Serum gegen-
iber dem Ausgangswert [32].

Verminderte Resorption
Altersbedingte Absorptionsstérungen

Insbesondere dltere Menschen haben oft ein erhohtes Ri-
siko fiir einen Zinkmangel. Neben einer unzureichenden
Zufuhr kénnte in diesem Zusammenhang auch eine ver-
minderte Absorption eine Rolle spielen. Der Grund dafir
konnten atrophische Veranderungen sein, die sowohl auf
Ebene der Zinktransporter als auch auf Ebene der Darm-
zellen und Mikrovilli stattfinden [58].

Absorptionsstorungen infolge von
Darmerkrankungen

Sowohl chronische als auch akute Darmerkrankungen
konnen einen Zinkmangel begiinstigen. Durchfille fiih-
ren nicht nur zu einer verminderten Resorption, sondern
auch zur verstarkten Ausscheidung von Zink. Umgekehrt
begiinstigt Zinkmangel wiederum Durchfall-Erkrankun-
gen [65]. Auch chronische Darmerkrankungen wie Colitis
ulcerosa oder Morbus Crohn gehen mit einem erhéhten
Risiko fiir Zinkmangel einher [30][40]. Bei Morbus Crohn
wird geschétzt, dass ca. 15 % der Patienten einen Zinkman-
gel aufweisen. Andererseits ist bekannt, dass ein Zinkman-

Ausscheidung von Zink tiber Zink Plasmakonzentration

Ausscheidung von Zink tiber

[mg/1]

den Urin [mg/Tag]

den Stuhl [mg/Tag]

B ° Sas
o N AN o

Plasma-Zink
P=0,0007
Ausgangswert Nach Depletion
Urin-Zink
P=0,0105
Ausgangswert Nach Depletion
Stuhl-Zink
P=0,0001
o=
Ausgangswert Nach Depletion

> Abb.2 Ergebnisse einer 35-tdgigen Zinkdepletion mit
einer Zinkzufuhr von 0,23 mg/Tag [41].



»Tab. 7 Empfohlene Zinkzufuhr (mg/Tag) (Quelle: DGE).

Geschlecht d Q

Phytatzufuhr niedrig ~ mittel hoch niedrig ~ mittel hoch
(*330 (=660 (=990 (=330 (=660 (=990
mg/Tag) mg[Tag) mg/Tag) mg/Tag) mg/Tag) mg/Tag)

Sduglinge

<4 Monate 1,5 (Schatzwert)

4-12 Monate 2,5

Kinder und Jugendliche

1-<4 Jahre 3

4-<7 Jahre 4

7-<10 Jahre 6

10-<13Jahre 9 8

13-<15|ahre 12 10

15-19 <Jahre 14 1

Erwachsene

219 Jahre 11 14 16 7 8 10
Schwangere

1. Trimester 7 9 11
2.-3.Trimester 9 11 13
Stillende

»Tab.8 Magliche Ursachen eines Zinkmangels [40].

Unzureichende Uberwiegend pflanzliche Ernihrung
Zufuhr Parenterale Erndhrung

Verminderte Uberwiegend pflanzliche (phytinsaurehaltige) Nahrung
Resorption Altersbedingte Verdnderungen des Darms
Entziindliche Darmerkrankungen
Zustand nach Darmresektion
Leber-/Pankreaserkrankungen
Genetisch bedingte Resorptionsstorungen

Erhohte Durchfall
Verluste Erhohte renale Ausscheidung
Erhéhte Ausscheidung iber SchweiR
Vermehrter Graviditat und Laktation
Bedarf Wachstumsphasen
Ausdauersport

Krankheits- und Heilungsprozesse

gel den Krankheitsverlauf ungiinstig beeinflusst [20]. Eine
bakterielle Fehlbesiedelung des Darms wurde ebenfalls mit
Zinkdefiziten in Verbindung gebracht [4].

Zustand nach Darmresektion

Mit der Entfernung von Teilen des Diinndarms, der Schaf-
fung von Anastomosen oder einem kiinstlichen Darmaus-
gang verkdirzt sich die zur Absorption zur Verfligung ste-
hende Strecke. Im Extremfall kann es zum sogenannten
Kurzdarmsyndrom kommen, das mit Durchféllen einher-
geht. In diesen Féllen gehen erhebliche Mengen Zink ver-
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loren, die weit iber dem normalen Zinkbedarf liegen und
selbst mit normalen Spurenelement-Praparaten nicht ge-
deckt werden kénnen. Da die Aufnahmekapazitat des Rest-
darms schlecht zu beurteilen ist, sollte bei Kurzdarmsyn-
drom oder chronischem Darmversagen, die Substitution
von Vitaminen und Spurenelementen vollstdndig paren-
teral erfolgen [45].

Absorptionsstérungen bei Leber- und
Pankreaserkrankungen

Die Leber spielt eine groRe Rolle fiir die Zinkabsorption
und -homdostase. Bei Patienten mit Lebererkrankungen
wie z.B. Leberzirrhose liegt hdufig ein Zinkmangel vor. Ur-
sachen hierfiir sind z. B.:

= eine inaddquate Zinkzufuhr

= Verdnderungen im Protein und Aminosdurenhaushalt
= nachlassende hepatische Extraktionsleistung

= portocavale Shunts

= alkoholinduzierte Absorptionsstérungen

= Cytokine (v. a. Interleukin-6)

= Endotoxine [26]

AuRerdem kann es durch eine leberinsuffizienzbeding-
te Hypoalbuminamie zu vermehrter Zinkausscheidung
tiber die Nieren kommen [33]. Auch bei Erkrankungen
der Bauchspeicheldriise wie etwa Pankreatitis oder zys-
tischer Pankreasfibrose wurden komplexe Stérungen des
Zinkhaushalts beschrieben [55].

Angeborene Resorptionsstérungen

Die Acrodermatitis enteropathicaist eine seltene autoso-
mal rezessiv vererbte Zink-Mangel-Erkrankung, deren In-
zidenz auf 1 pro 500000 Kinder geschatzt wird [53]. Erste
Symptome treten typischerweise kurz nach dem Abstillen
auf [65]. Sie bestehen in schweren Hautsymptomen wie
ekzematosen Plaques sowie vesikuldren, bullgsen, pustu-
ldren oder desquamativen Hautverdnderungen, die v. a.
um die Korperdffnungen herum auftreten und in spateren
Stadien héufig superinfiziert sind. Die Hautsymptome sind
meist kombiniert mit einer generalisierten Alopezie und
Durchfallen. In fortgeschrittenen Stadien kommt es auRer-
dem zu einer Andmie, Anorexie, Wachstumsverzégerung,
mentaler Verlangsamung, schlechter Wundheilung, Pho-
tophobie, Hypogeusie und beim mannlichen Geschlecht
zu Hypogonadismus und Pubertas tarda [53].

Unbehandelt ist die Acrodermatitis enteropathica todlich.
Die Behandlung erfolgt mit hohen Zinkdosen, die eine pas-
sive parazelluldre Zinkaufnahme ermadglichen. Die The-
rapie sollte mit Tagesdosen von 3 mg elementarem Zink
pro kg Kérpergewicht begonnen und spater individuell an-
gepasst werden. Besserungen sind unter dieser Therapie
oftmals innerhalb von Tagen oder Wochen zu sehen [53].
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Erhohte Verluste

Bei alimentdrem Zinkmangel sind die Verluste Giber Stuhl

und Urin meist reduziert. Zu erhéhten Zinkverlusten

kommt es bei folgenden Zustédnden:

= verkiirzte Darmpassagezeit (z. B. bei Durchfall)

= vermehrte Urinausscheidung (z. B. bei Diabetes mel-
litus, Diuretikaeinnahme, Alkoholmissbrauch, Leis-
tungssport)

= vermehrtes Schwitzen (z.B. Hitzeperioden oder kor-
perliche Anstrengung wie Leistungssport)

= portokavale Shunts (z. B. bei Leberschaden)

= Niereninsuffizienz [4][15][65]

Vermehrter Bedarf
Schwangerschaft und Stillzeit

Schwangere miissen nicht nur den eigenen Zinkbedarf,
sondern auch den des rasch wachsenden Fetus decken.
Dieser benoétigt in der spdten Schwangerschaft ca. 0,7 mg
Zink pro Tag. Die Mutter braucht zusatzliches Zink ftir das
Wachstum der Gebarmutter und hat auBerdem eine er-
hohte Zinkausscheidung tiber den Urin. Der verstarkte Be-
darfwird nur teilweise Gber eine verstdrkte Zinkabsorption
im Darm kompensiert [43]. Die DGE empfiehlt fiir Schwan-
gere ab dem 4. Monat in Abhangigkeit der Phytatzufuhr
die tagliche Zinkaufnahme von 7 auf 13 mg pro Tag zu er-
hoéhen [12]. Ein schwerer Zinkmangel in der Schwanger-
schaft hat verheerende Folgen fiir das Ungeborene. Die
Untersuchung von 7 Schwangerschaften bei unzureichend
behandelten Patientinnen mit Acrodermatitis enteropa-
thicaergabin 5 Fallen Anomalien bei den Neugeborenen.
Bei ausreichend behandelten Frauen mit Acrodermatitis
enteropathica ist der Schwangerschaftsverlauf hingegen
normal [43].

Griinde fur Zinkmangel in der Schwangerschaft konnen
eine vegetarische Erndhrung mit hohem Phytinsdurege-
halt, die Einnahme von Eisenprdparaten, Rauchen und
Alkoholmissbrauch sowie Infektionen oder Traumata
sein[43].

In der Stillzeit sezernieren Frauen mit der Muttermilch ca.
2mg Zink pro Tag. Um diese Verluste zu ersetzen, ver-
starktihr Organismus die Zinkaufnahme aus der Nahrung
und vermindert die Zinkausscheidung. Trotzdem ist ihr Be-
darf erhoht [44]. Die DGE empfiehltin ihren Referenzwer-
ten fur Stillende in Abhangigkeit von der Phytatzufuhr eine
Erhéhung der Zinkaufnahme von 7 auf 14 mg/Tag [12].

Zinkmangel

Ein Zinkmangel wurde erstmals 1961 bei einem Menschen
entdeckt und beschrieben [65]. Im Jahr 2008 erreichten
in Deutschland 32 % und 21 % der Frauen nicht die emp-
fohlene tégliche Zinkzufuhr. Am hochsten war der Anteil
der Unterversorgten bei Mannern in der Altersgruppe von
65-80 Jahren (44 %) und bei Frauen in den Altersgruppen
von 14-18 (28 %) und 65-80 (27 %) [54].
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Risikogruppen fiir einen Zinkmangel

In industrialisierten Staaten weisen folgende Personen-
gruppen ein erhohtes Risiko fiir einen Zinkmangel auf [40]:
= Kinder und Jugendliche

= Schwangere und Stillende

= Senioren

= Vegetarier und Veganer

= Alkoholiker

= Patienten mit gastrointestinalen Erkrankungen

= Personen mit HIV-Erkrankungen

= Leistungssportler

Diagnose des Zinkmangels

Bis heute wurden keine verlasslichen Biomarker zur routi-
nemaRigen Beurteilung eines Zinkmangels etabliert [28].
Die Diagnose eines Zinkmangels stiitzt sich v. a. auf Symp-
tomatik und die Anamnese moglicher Ursachen eines Zink-
mangels. Biomarker spielen nur eine untergeordnete Rolle
[24]. Die Zinkkonzentration im Serum eignet sich im Rah-
men von Studien zur Einschdtzung der Zinkversorgung von
Studienpopulationen und auch zur Uberpriifung des An-
sprechens auf eine Zinktherapie. Zurindividuellen Feststel-
lung eines Zinkmangels ist sie nur bedingt geeignet [32].
Auch andere Parameter wie Zinkgehalt in Haaren oder Urin
sind nicht spezifisch genug, um eine Diagnose auf sie zu
stlitzen. Ebenso zeigten Messungen der Aktivitat zinkhal-
tiger Enzyme in Studien keine tiberzeugenden Ergebnisse.

Andere Methoden wie der Zinkgehalt der Erythrozyten
oder bestimmter Leukozytenpopulationen sind wenig
praxistauglich, da sie zeitaufwandig und storanfdllig sind
[28]. Der vermutlich einfachste und zuverldssigste Weg,
einem leichten Zinkmangel auf die Spur zu kommen, ist
eine probatorische Zinksupplementierung. Bessern sich
die Symptome, kann man davon ausgehen, dass ein Zink-
mangel vorlag [24].

Bestimmung von Zink im Plasma oder Serum

Die Bestimmung von Zink im Plasma ist die am hdufigsten
angewendete Labormethode zur Diagnose eines Zinkman-
gels. Bei der Beurteilung der Werte gilt es eine Vielzahl von
Faktoren zu berticksichtigen. Insbesondere sollte beach-
tet werden, dass die Konzentration im Plasma tiber einen
weiten Zufuhrbereich konstant gehalten wird. Normale
Werte bedeuten daher nicht unbedingt, dass kein Mangel
vorliegt. Die Referenzbereiche im Serum liegen fiir Erwach-
sene bei 9-18 umol/l (0,6-1,2 mg/dl). Die Referenzberei-
che fiir Zink im Plasma liegen fiir Frauen bei 9-22 pmol/l
(0,6-1,45mg/dl) und fiir Manner bei 12-26 umol/l (0,8-
1,7 mg/dl) [28].

Die Serum-Zink-Konzentration ist kein zuverldssiger Indi-
kator fiir den individuellen Zinkstatus [ 18]. Sie kann insbe-
sondere bei Entziindungen oft zu niedrig sein [40]. Ursa-
che dafiirist vermutlich eine verminderte Produktion von
Zinktransportern im Rahmen von Entziindungsreaktionen
[18], die u. a. durch proinflammatorische Zytokine wie In-
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terleukin-6 vermittelt wird [26]. Eine andere denkbare Er-
kldrung kénnte eine entziindungsbedingte Verlagerung
des Zinks vom Blut in die Leber sein [40].

Die Serum-Zink-Konzentrationen verdndern sich wdh-
rend des Tagesverlaufs um ca. 20 %. Die hochste Konzen-
tration wird morgens im Niichtern-Zustand erreicht. Nach
jeder Mahlzeit nimmt die Konzentration einige Stunden
lang ab und steigt vor der ndchsten Mahlzeit wieder. Ob
diese Schwankungen einzig durch die Mahlzeiten bedingt
werden oder auch tagezeitabhangig sind, ist derzeit noch
nicht geklart [40].

Niedrige Zinkkonzentrationen im Plasma miissen nicht un-
bedingt einen Mangel bedeuten. Auch Infektionen oder
Entziindungen kénnen die Werte absenken. Weitere Fak-
toren, die die Plasmaspiegel senken, sind:

= Infarkte

= Stress

= Hypalbumindmie (z.B. bei Lebererkrankungen)

= Hamodilution (z. B. bei Schwangerschaft)

Erhohte Zinkkonzentrationen werden bei Erkrankungen
beobachtet, die mit einer Hdmolyse einhergehen [66].

Um Verfédlschungen der Ergebnisse durch Fehler bei der

Probenentnahme zu vermeiden, gilt es einige Vorsicht-

malknahmen zu treffen [40]:

= Verwendung spurenelementfreier Entnahme- und
Verarbeitungsgeratschaften sowie zinkfreier Antiko-
agulanzien und Desinfektionsmittel

= Vermeidung von zu langen Anstauungszeiten bei der
Entnahme

= Tragen von ungepuderten Polyethylen-Handschuhen

= Probenrdéhrchen jederzeit geschlossen halten, um
Staubkontamination zu vermeiden

= Kiihlung und ziigige Verarbeitung der Proben

= offensichtlich hdmolysierte Proben sind zu verwer-
fen [40]

Symptome eines Zinkmangels

Da Zink vielféltige Funktionen im menschlichen Kor-
per hat, gibt es kein singuldres Leitsymptom, das einen
Zinkmangel anzeigt. Je nach Schwere des Mangels treten
auRerdem unterschiedliche Symptome auf:

Leichter Zinkmangel [63]:

= Verminderte Testosteronspiegel (Oligospermie)
= Verminderte Aktivitat der T-Helferzellen

= Verminderte Thymulinaktivitat

= Hyperammondmie

= Hypogeusie

= Verminderte Nachtsicht

Mittelschwerer Zinkmangel [63]:
= Wachstumsverzégerung
= Hypogonadismus bei médnnlichen Jugendlichen

# Haug

= Raue Haut

= Appetitstorungen

= Mentale Lethargie

= Verzogerte Wundheilung

= Zellvermittelte Stérungen des Immunsystems
= Neurosensorische Stérungen

Schwerer Zinkmangel [63]

= Bullose pustuldre Dermatitis

= Alopezie

= Durchfall

= Emotionale Stérungen

= Gewichtsverlust

= Haufige Infektionen durch zellvermittelte Stérungen
des Immunsystems

= Hypogonadismus bei Mannern

= Schlecht heilende Ulzera

Im schlimmsten Fall kann ein Zinkmangel zum Tod fiih-
ren [63].

Schwere Zinkmangelzustdnde treten v. a. in Entwicklungs-
ldndern auf. Durch eine Zinksupplementierung konnten
bei Neugeborenen eine verminderte Mortalitdt, ein ver-
bessertes Wachstum und eine Normalisierung des Kor-
pergewichts erreicht werden. Gleichzeitig wurde eine ver-
minderte Inzidenz von Diarrhoen (-20-27 %) und unteren
Atemwegsinfektionen (-15 %) beobachtet [8].

Folgen eines Zinkmangels

Immunsystem

Unter den essenziellen Mikrondhrstoffen, die flir eine nor-
male Funktion des Immunsystems nétig sind, spielt Zink
eine zentrale Rolle. Es unterstiitzt Teile der angeborenen
und erworbenen Immunabwehr, zu denen die 3 Haupt-
verteidigungslinien epitheliale Barrieren, zelluldre Abwehr
und Antikorper gehoren [50].

Ein Zinkmangel fiihrt zu einer Uberproduktion von proin-
flammatorischen Mediatoren. Dariiber hinaus kommt es
zu einer Thymus-Atrophie, einer Verminderung von nai-
ven B-Zellen, einer Dysbalance zwischen Typ1- und Typ2-
T-Helferzellen sowie einer Zunahme von Typ17-T-Helfer-
zellen. Die Zahl der regulatorischen T-Zellen nimmt hinge-
gen ab. Ein Zinkliberschuss fiihrt zu einer Suppression von
T- und B-Zellen, einer Induktion von regulatorischen T-Zel-
len und einer direkten Aktivierung von Makrophagen [79].

Zwischen den altersbedingten und den bei Zinkmangel
beobachteten Verdnderungen des Immunsystems gibt es
bemerkenswerte Parallelen. Gleichzeitig bestatigen viele
Studien, dass die durchschnittlichen Zinkspiegel im Alter
sinken. Méglicherweise konnte es daher ursédchliche Zu-
sammenhdnge zwischen einem altersbedingten leichten
Zinkmangel und dem Nachlassen der Immunfunktion im
Alter geben [27].
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In einer Beobachtungsstudie mit insgesamt 578 Alters-
heimbewohnernim Alter von mindestens 65 Jahren konn-
te gezeigt werden, dass niedrige Zinkspiegel mit einer ho-
heren Inzidenz an Pneumonien assoziiert sind als norma-
le. Die Teilnehmer hatten im Rahmen einer Studie 1 Jahr
lang eine Supplementierung mit unterschiedlichen Mikro-
ndhrstoffen erhalten, die in Dosen verabreicht wurden, die
50 % der RDA entsprachen und zu denen auch Zink gehor-
te. Trotz dieser Supplementierung wiesen ca. 30 % der Teil-
nehmer am Ende der 1-jdhrigen Supplementierung nied-
rige Serum-Zink-Spiegel von <70 pg/dl auf [56].

In einer doppelblind randomisierten Studie mit 50 Proban-
denim Alter tiber 54 |Jahren wurde der Einfluss einer Sub-
stitution mit 45 mg Zink pro Tag auf die Haufigkeit von In-
fektionen untersucht. Nach einem Jahr Studiendauer zeig-
te sich in der Verum-Gruppe eine signifikant niedrigere
Inzidenz an Infektionen als in der Placebo-Gruppe [64].

Neben Senioren weisen auch Kinder eine hohe Infektan-
félligkeit auf. Niedrige Zinkspiegel erh6hen bei dieser Pa-
tientengruppe die Anfalligkeit fiir Durchfallerreger. Gleich-
zeitig fihrt Durchfall zu Zinkverlusten [63]. Eine Cochrane-
Metaanalyse von 33 Studien mit Giber 10000 Kindern hat
ergeben, dass in Regionen mit einer hohen Pravalenz von
Zinkmangel eine Supplementierung mit Zink die Erkran-
kungsdauer bei Kindern im Alter tiber 6 Monaten deutlich
reduzieren kann [46]. Die WHO empfiehlt bei Durchfédllen
von Kindern iber 6 Monaten eine 10-14 Tage dauernde
Supplementierung mit 20 mg Zink pro Tag und fir Kinder
unter 6 Monaten mit 10 mg pro Tag [80].

Effekt bei grippalen Infekten Zu den wenigerschweren,
aber dafiir sehr hdufigen Erkrankungen gehoren grippa-
le Infekte. Hier konnte in einer Metaanalyse gezeigt wer-
den, dass die Gabe von hohen Zinkdosen (=75 mg/Tag)
innerhalb von 24 Stunden nach dem Auftreten der ers-
ten Symptome die Erkrankungsdauer, nicht aber die Aus-
pragung der Symptome signifikant reduzieren kann [72].
Eine weitere Metaanalyse kam zu dem Ergebnis, dass die
Verminderung der Krankheitsdauer bei Erwachsenen im
Schnitt 1,65 Tage betrdgt und dass der Effekt insbesondere
in Studien mit hohen Zinkdosen und organischen Zinkver-
bindungen auftrat. In einer Subanalyse zur Zinkdosierung
war die Erkdltungsdauer bei hohen Zinkdosen (=75 mq)
im Vergleich zu niedrigeren Zinkdosen sogar um 2,75 Tage
reduziert. Bei Kindern wurde kein signifikanter Effekt be-
obachtet [71].

Auch eine Kombination von Zink mit anderen Mikronahr-
stoffen kénnte sinnvoll sein. In der gepoolten Analyse zwei-
er kleinerer doppelblind randomisierter Studien (n=94)
unter 5-tdgiger Behandlung mit einer Kombination aus
10 mg Zink und 1000 mg Vitamin C bei Erkaltungen eine
signifikante Verminderung der Rhinorrhoe-Dauer sowie
ein rascherer Symptomriickgang beobachtet werden [49].
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Eine Sepsis stellt eine der gréBten Herausforderungen fiir
das Immunsystem dar. In mehreren Studien wurde wah-
rend der Erkrankung eine Umverteilung von Zink aus dem
Serum in die Leber beobachtet. Einige Untersuchungen
legen auch einen Zusammenhang zwischen Zink und
den Behandlungserfolgen bei Sepsis nahe. Verschiede-
ne Untersuchungen mit Zinksupplementierung bei Sep-
sis kamen zu uneinheitlichen Ergebnissen. Eine moderate
Zinksupplementierung kdnnte aber in Féllen von prdexis-
tentem Zinkmangel hilfreich sein [2].

Zinkmangel und Haut

Die lokale Verwendung von Zinksalzen zur Verbesserung
der Wundheilung ist seit Tausenden von Jahren bekannt
und auch heute noch Gblich. Die schwersten Hautverdn-
derungen durch Zinkmangel werden bei der Acroderma-
titis enteropathica beobachtet und lassen sich durch die
orale Gabe von hochdosiertem Zink behandeln. Die Aus-
wirkungen eines leichten Zinkmangels auf die Haut sind
hingegen weniger gut untersucht. Wahrend die Verwen-
dung von topischen Zinkpraparaten bei einer Vielzahl von
Hauterkrankungen Gblich ist, ist eine orale Zinksupple-
mentierung in der Dermatologie eher die Ausnahme als
die Regel. Trotzdem wurden in einigen Studien erstaunlich
positive Resultate einer oralen Zinkgabe bei Hauterkran-
kungen beobachtet [3].

Einsatz bei Akne Insbesondere bei schwerer entziindli-
cher Akne wurden in Studien signifikant niedrigere Zink-
spiegel beobachtet als normal. Eine orale Zinksubstituti-
on zeigte in mehreren Studien positive Effekte bei Akne
vulgaris, wahrend die Effekte einer topischen Anwendung
deutlich schwacher ausfielen [3]. In einer doppelblind ran-
domisierten Studie mit 332 Teilnehmern und einer 3-mo-
natigen Dauer konnte gezeigt werden, dass sowohl eine
Supplementierung mit 30 mg Zink als auch die tagliche
Gabe von 100 mg des Antibiotikums Minocyclin eine effek-
tive Behandlung einer Akne vulgaris darstellt. Zwar wirkte
das Zink nicht ganz so stark wie das Antibiotikum, daftr
war es aber deutlich vertraglicher [14].

Dass Zinkmangel auch bei atopischer Dermatitis eine Rolle
spielen kénnte, wurde im DS-Nh-Mausmodell fiir atopi-
sche Dermatitis gezeigt. Wurde den Tieren eine zinkredu-
zierte Didt geflittert, kam es zu verstarkten Hauterschei-
nungen [76]. In einer Studie bei Patienten mit atopischer
Dermatitis (n=67) konnten in den Erythrozyten, nicht
aber im Serum signifikant niedrigere Zinkspiegel gemes-
senwerden als in der gesunden Vergleichsgruppe (n=49).
Zusétzlich wurde beobachtet, dass die Patienten mit den
schwersten Symptomen auch die niedrigsten Zinkspiegel
aufwiesen [38].

Eine zweistufige Studie verglich zundchst die Zinkspiegel
im Haar von Patienten mit atopischer Dermatitis (n=58)
und gesunden Kontrollen (n=43) und kam zu dem Ergeb-
nis, dass die Patienten signifikant geringere Zinkwerte auf-
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»Tab.9 Obergrenzen fiir eine langfristige Zinkaufnahme [16][18].

EU Food Safety Agency

US Institute of Medicine

Alter (Jahre) UL (mg|Tag) Alter (Jahre) UL (mg|Tag)
>19 40

>18 25 14-18 34

15-17 22

14-11 18 9-13 23

7-10 13

4-6 10 4-8 12

1-3 7 1-3 7
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wiesen als die Kontrollen. In einer 2. Stufe wurden dann
jene Patienten mit niedrigen Zinkspiegeln randomisiert
in 2 Gruppen eingeteilt. Beide Gruppen erhielten 8 Wo-
chen lang eine Basistherapie mit oralen Antihistaminika
und Feuchtigkeitscreme. Gruppe A (n=22) erhielt zusatz-
lich ein Zinksupplement mit 12 mg Zink, Gruppe B (n=19)
erhielt keine zusdtzliche Behandlung. Die verblindete Aus-
wertung nach 8 Wochen zeigte, dass in Gruppe A die Zink-
spiegel signifikant hoher lagen als in Gruppe B. Gleichzeitig
zeigten sich unter der Supplementierung signifikant nied-
rigere Symptom-Scores [39].

Diabetische FuBgeschwiire Positive Effekte konnten
auch in einer Studie mit 60 Patienten mit diabetischen
FuBulzera gezeigt werden. Die Patienten erhielten dop-
pelblind randomisiert tiber einen Zeitraum von 12 Wochen
tdglich entweder 50 mg Zink (n=30) oder Placebo (n=30).
In der Verumgruppe zeigte sich am Studienende eine signi-
fikant verringerte Ulkus-GroRe. Gleichzeitig kam es in der
Verum-Gruppe zu einer signifikanten Verbesserung meta-
bolischer Parameter wie des Niichternblutzuckers und der
Insulinresistenz [59].

Kognitive und mentale Stérungen

Da Zink fiir den neuronalen Energiestoffwechsel und die
Regulation der exzitatorischen und inhibitorischen Neuro-
transmission eine wichtige Rolle spielt, liegt es nahe, die
Auswirkungen auf kognitive und mentale Stérungen zu
untersuchen [25].

Eine 10-wochige randomisierte Studie mit 740 Teilneh-
mern im Alter von 6-9 Jahren in China untersuchte Effek-
te einer Supplementierung mit taglich 20 mg Zink auf die
neuropsychologische Leistung. Die Studienteilnehmer er-
hielten entweder Zink alleine oder Zink plus weitere Mi-
krondhrstoffe oder Mikrondhrstoffe ohne Zink. Es zeigte
sich, dass die Kombination von Zink plus Mikronahrstof-
fe die Leistungsfahigkeit starker verbesserte als Zink allei-
ne, wahrend Mikronahrstoffe ohne Zink wenig Effekt hat-
ten [69].

# Haug

Auch beim Alzheimer-Syndrom gibt es Hinweise fiir einen
Nutzen von Zink. In einer kleineren, placebokontrollier-
ten 6-monatigen Studie mit Alzheimer-Patienten erhiel-
ten diese entweder ein Praparat mit 150 mg verzdgert frei-
setzendem Zink oder Placebo. Die Studie zeigte, dass es
unter der Zinkgabe zu einer Stabilisierung der kognitiven
Funktionen kam, wahrend sich diese in der Placebo-Grup-
pe weiter verschlechterten [8][63].

Beim Aufmerksamkeits-Defizit-Hyperaktivitats-Syndrom
(ADHS) konnte in einer Untersuchung von 419 Patien-
ten gezeigt werden, dass die Kinder signifikant niedrigere
Zinkspiegel im Blut aufweisen als die gesunde Vergleichs-
gruppe, die 395 Kinder umfasst. Gleichzeitig waren die
Hohe der Zinkspiegel negativ mit der Schwere der Symp-
tome korreliert [82].

Eine Metaanalyse von 6 Studien mit Kindern mit ADHS
konnte zwar keine signifikanten Effekte von Zink feststel-
len. Die Autoren der Publikation merken jedoch an, dass
dies u. a. der geringen Anzahl und dem heterogenen De-
sign der Studien zu schulden ist und dass es durchaus In-
dikatoren fiir leichte Verbesserungen einiger Symptome
gdbe [78].

Eine doppelblind randomisierte Studie mit 400 Kindern
mit ADHS untersuchte die Auswirkung einer 12-wochi-
gen alleinigen Supplementierung mit 150 mg Zinksulfat.
Es zeigte sich, dass es in der Verum-Gruppe zu signifikant
starkeren Verbesserung der Symptomatik kam als in der
Placebo-Gruppe [7].

Eine weitere randomisierte Doppelblindstudie mit
150 Kindern im Alter von 6-15 Jahren konnte zeigen, dass
eine 8-wdchige Supplementierung mit taglich 22 mg Zink
zusdtzlich zu Methylphenidat zu einer signifikant starke-
ren Verbesserung der Symptome fiihrt als Methylpheni-
dat alleine [68].

Bei Depressionen konnte gezeigt werden, dass die Betrof-
fenen signifikant niedrigere Zinkspiegel im Blut aufwei-
sen als Gesunde und dass die Hohe der Zinkspiegel mit
der Schwere der Erkrankung korreliert [52]. Der Nutzen
einer Zinksupplementierung konnte in Studien u. a. bei
postpartaler Depression, unipolarer Depression und als
adjuvante MaRnahme bei SSRI- oder Imipramin-Therapie
nachgewiesen werden [52][73].

Zink und Augenerkrankungen

Bei Zinkmangelzustdanden treten hdufig auch Augenpro-
bleme auf. So kommt es z. B. bei Acrodermatitis enteropa-
thica gehauft zu Konjunktivitis, Photophobie sowie Horn-
haut- und Linsentribungen [63]. Zusammenhdnge zwi-
schen einer verminderten Zinkkonzentration im Auge und
der hdufigen altersbedingten Makuladegeneration (AMD)
wurden bereits in den 1990er-Jahren publiziert. Ob eine
Zinksupplementierung den Verlauf einer trockenen AMD
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glinstig zu beeinflussen vermag, wurde in der Age-Rela-
ted-Eye Disease-Studie (AREDS) mit insgesamt 3640 AMD-
Patienten im Alter von 55-80 Jahren untersucht. Die Teil-
nehmer erhielten randomisiert entweder Antioxidantien
oder Zink oder Zink plus Antioxidantien oder Placebo. Das
durchschnittliche Follow-up betrug 6,3 Jahre. Sowohl in
der Zinkgruppe als auch in der Zink-plus-Antioxidantien-
Gruppe kam es zu signifikanten Risikoreduktionen hin-
sichtlich der Entwicklung einer fortgeschrittenen AMD
(-25 respektive -28 %) [1]. Bis heute empfehlen viele Au-
gendrzte bei trockener AMD eine Supplementierung mit
Zink und Vitaminen [63].

Zink und Diabetes

Zink st fir die Produktion und Speicherung von Insulin und
damit fir die Regulation der Blutglukose unentbehrlich. In-
sulin wird im Pankreas als Insulin-Zink-Hexamere gespei-
chert. Die Interaktion von Zink und Diabetes wird auch
fuir die Herstellung von Verzégerungsinsulin genutzt. Bei
Zinkmangel kommt es zum Riickgang des Insulingehaltes
in den Inselzellen des Pankreas. Gleichzeitig weisen Diabe-
tiker haufig einen Insulinmangel auf, dessen Ursache mog-
licherweise auf eine verstarkte Zinkausscheidung iber die
Niere zuriickzufiihren ist [63].

Dass eine ausreichende Zinkzufuhr vermutlich vor der Ent-
stehung eines Typ-2-Diabetes schiitzt, ist eines der Ergeb-
nisse der Nurses Health Study, an der 82297 Frauen im
Alter von 33-60 Jahren teilnahmen. Darunter waren auch
6030 Typ-2-Diabetikerinnen. Die Auswertung ergab eine
inverse Assoziation zwischen der Hohe der Zinkzufuhr und
dem Risiko fiir einen Typ-2-Diabetes [75]. Die Auswirkung
einer Zinksupplementierung auf die Blutzuckereinstellung
bei Diabetes war Thema einer Meta-Analyse von insge-
samt 25 Studien. Die gepoolte Auswertung ergab bei Typ-
2-Diabetes unter der Supplementierung eine signifikante
Senkung des Niichternblutzuckers von 18 mg/dl und eine
HbA1c-Verbesserung um 0,54 Prozentpunkte gegeniiber
Placebo. Gleichzeitig konnte eine signifikante Reduktion
des Gesamt-Cholesterins und des LDL-Cholesterins ge-
zeigt werden [37].

Behandlung des Zinkmangels

Im Jahre 2008 war Zink das in Deutschland am haufigsten
verwendete Mineralstoffsupplement bei den 35-50-dh-
rigen [54].

Zinkpraparate werden am besten resorbiert, wenn sie zu-
sammen mit einer Mahlzeit eingenommen werden, die
frei von absorptionshemmenden Faktoren und reich an
absorptionsférdernden Faktoren ist [28][61]. Da dies fir
Laien nicht immer gut abschatzbar ist, wird eine Einnah-
me auf niichternen Magen mit Flissigkeit empfohlen. Da
auch Getranke wie z. B. Kaffee die Resorption vermindern
kénnen, empfiehlt sich die Verwendung von Wasser [10].
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Nur freie Zinkionen kénnen aus dem Darmlumen resor-
biert werden [65]. Bei einer Substitution sind daher eine
rasche Freisetzung und gute Loslichkeit der verwendeten
Zinkverbindung von groBer Bedeutung. Hilfsstoffe oder
magensaftresistente Formulierungen scheinen die Ab-
sorption eher zu verschlechtern [60].

Die Art der zur Supplementierung verwendeten Zinksal-
ze spielt ebenfalls eine Rolle fiir die Absorption und Ver-
wertung. Zinkoxid ist schlechter bioverfiigbar als Zinksul-
fat und organische Zinkverbindungen werden besser auf-
genommen als anorganische [28]. Zu beachten ist auch,
ob auf der Packung von Supplementen die Menge an ele-
mentarem Zink oder die Menge des Salzes angegeben ist.
Zum Beispiel besteht Zinksulfat nur zu 23 % aus elemen-
tarem Zink. Eine Tablette mit 220 mg Zinksulfat enthdlt
daher 50 mg verwertbares Zink [4].

Fir Zink wird das NOAEL (No Observed Adverse Effect
Level) von der EFSA (European Food Safety Authority) fiir
Erwachsene mit 50 mg pro Tag angeben. Die Behorde leitet
daraus eine hochste sichere Tageszufuhr (Tolerable upper
intake level =UL) von 25 mg pro Tag ab. Das bedeutet, dass
auch bei lebenslanger Aufnahme dieser téglichen Dosis
keine negativen gesundheitlichen Beeinflussungen zu er-
warten sind. Die von der EFSA extrapolierten Werte fir
Kinder sind in »Tab. 9 dargestellt. Ebenfalls in der Tabelle
dargestellt sind die vom US-amerikanischen Institute of
Medicine (IOM) empfohlenen Obergrenzen, die wesent-
lich hoher liegen [15].

Aus der UL leitet sich auch die Hochstdosis fiir orale apo-
thekenpflichtige Arzneimittel mit Zink ab. Sie betrdgt
25 mg freies Zink pro Tag [21].

Die Dosis fiir eine Therapie kann je nach Alter des Patien-
ten und der Auspragung des Mangels angepasst werden
[4]. Eine Besserung der Symptomatik ist nach einer Einnah-
medauer von 2-3 Wochen zu erwarten und stellt eines der
wichtigsten Kriterien flir die Beurteilung der Wirksamkeit
dar. Liegen die Ausgangs-Serum-Zinkwerte unter dem Re-
ferenzwert, soist unter der Therapie eine Zunahme zu er-
warten [22]. Bei einer Acrodermatitis enteropathica muss
die Supplementierung mit Dosen von bis zu 600 mg pro
Tag erfolgen [4]. Bei der Kupferspeicherkrankheit Morbus
Wilson kann die Kupferresorption durch hohe Zinkdosen
von 3-mal tiglich 50 mg gehemmt werden. Mit der Zink-
medikation Idsst sich gleichzeitig verhindern, dass es auf-
grund der bei dieser Erkrankung oft notwendigen Thera-
pie mit Chelatbildner zu einem Zinkmangel kommt [63].

Nebenwirkungen

Akute Zinkintoxikationen sind beim Menschen sehr selten.
Sie wurden v. a. beim Verzehr von Lebensmitteln aus ver-
zinkten Dosen beobachtet. Die Symptome sind Ubelkeit,
Erbrechen, epigastrische Schmerzen, abdominelle Kramp-
fe und Durchfall [16].
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Die langfristige Uberdosierung von Zink kann negative Fol-
gen fir die Versorgung mit anderen Metallen wie Kupfer,
Eisen oder Kalzium haben. Mehrwdchige Supplementie-
rungsstudien mit 50 mg Zink pro Tag zeigen jedoch keine
negativen Auswirkungen auf den Kupferstatus [34]. In
einer Studie konnte sogar gezeigt werden, dass eine zu
geringe Zinkaufnahme (3 mg/Tag) den Kupfer-Status von
postmenopausalen Frauen negativ beeinflusst, wahrend
eine 90-tdgige Supplementierung mit 53 mg Zink das nicht
tat[57].

Nebenwirkungen einer Supplementierung mit Zinkpra-
paraten kénnen abdominale Schmerzen, Ubelkeit, Erbre-
chen, Diarrhée oder Magenreizsymptome sein. Diese Ne-
benwirkungen treten v. a. zu Beginn der Behandlung auf
und kénnen im Verlauf der Behandlung abklingen. Sie kén-
nen unter Umstdnden haufiger und starker ausgepragt
sein, wenn Zinkprdparate auf niichternen Magen einge-
nommen werden [81].
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