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R E S U M O

A defi ciência total ou parcial da enzima denominada lactase, responsável por hidrolisar 
em glicose e galactose a lactose presente no leite, é popularmente conhecida como 
intolerância à lactose. No presente trabalho foram revisadas as causas e tratamentos 
para intolerância à lactose. Foi realizada uma revisão retrospectiva e integrativa da 
literatura nas bases SciELO, MedLine e PubMed. A intolerância possui três classifi cações: 
primária, secundária e congênita. A intolerância ontogenética à lactose ou hipolactasia 
primária adulta é a forma mais comum. Já a defi ciência secundária consiste em um 
quadro fi siopatológico que tem como consequência a má absorção de lactose. Por fi m, 
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a intolerância congênita à lactose é uma deficiência de herança genética, que acomete 
recém-nascidos nos primeiros dias de vida. Na hipolactasia, o agravamento surge na 
vida adulta, justamente com perda da função gradativa da enzima que degrada a 
lactose. Isso ocorre pelo fato de essa enzima, presente e ativa durante a amamentação 
em mamífero, perder sua função no início do desmame. Em pacientes não intolerantes, 
essa mesma enzima passa por um processo de mutação, permanecendo ativa ao longo 
da vida adulta. O tratamento mais comum para pacientes com intolerância à lactose 
envolve a retirada total ou parcial do leite e seus derivados, já que a supressão total 
causa alguns danos à nutrição e à manutenção do organismo.

Palavras-chave: Intolerância à lactose. Lactase. Proteínas do leite. Revisão.

A B S T R A C T

The total or partial deficiency of lactase, responsible for hydrolyzing lactose into glucose 
and galactose, is popularly known as lactose intolerance. In this work we reviewed the 
causes and treatments for lactose intolerance. An integrative and retrospective literature 
review was carried out at the SciELO, MedLine and PubMed databases. Intolerance 
has three classifications: primary, secondary and congenital. The ontogenetic lactose 
intolerance or adult primary hypolactasia is the most common form. The secondary 
deficiency consists of a pathophysiological which results in the absorption of lactose. 
Congenital lactose intolerance is a genetic inheritance disability that affects infants 
in the first days of life. In the hypolactasia, aggravation arises in adulthood, just with 
gradual loss of function of the enzyme that breaks down lactose. This enzyme, present 
and active during breastfeeding in mammalian, starts losing its function at the weaning. 
In non intolerant patients this same enzyme passes through a changing process which 
remains active throughout adult life. The most common treatment for patients with 
lactose intolerance involves partial or total removal of the milk and its products since 
the total withdrawal causes some damage to nutrition and maintenance of body.

Keywords: Lactose intolerance. Lactase. Milk proteins. Review.

I N T R O D U Ç Ã O

A intolerância à lactose costuma ser confun-
dida com a alergia às proteínas do leite. Porém, seus 
mecanismos fisiopatológicos são completamente 
diferentes. A intolerância à lactose não está rela-
cionada com uma resposta imune. Nessa doença, 
o processo metabólico da absorção e digestão dos 
alimentos está alterado, como consequência de 
uma deficiência enzimática, no caso, da enzima 
β-galactosidase [1-3].

As principais características que diferenciam a 
intolerância e a alergia são a origem das reações e os 
mecanismos fisiológicos envolvidos. Pode-se citar que 
a alergia é uma reação imunológica causada pelas 
proteínas presentes no leite de vaca e seus derivados, 
como a caseína, a lactoglobulina, a lactoalbumina, 
a soroalbumina e as imunoglobulinas [2,4]. Na 

alergia, essas proteínas são reconhecidas pelo sistema 
imune como antígenos, provocando uma resposta 
imunológica e desencadeando a reação alérgica [4].

Por outro lado, na intolerância à lactose, 
a enzima responsável pela hidrólise da lactose 
apresenta diminuição parcial ou total de sua ativi-
dade. Esse quadro clínico tem sido cada vez mais 
frequente na população mundial, acarretando 
sintomas que podem consistir desde um simples 
mal-estar até um choque anafilático. Nesse contexto, 
a aceitação do leite e de seus derivados por pessoas 
que apresentam essa deficiência enzimática pode 
variar de acordo com o grau de sua intolerância 
[5-7]. A intolerância à lactose pode ser classificada 
em deficiência primária, secundária ou congênita, 
como se verá adiante [8,9].

O entendimento da evolução dos casos de 
intolerância à lactose pode ser de grande relevância 
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na perspectiva clínica do paciente portador dessa 

alteração, pois poderá auxiliar no desenvolvimento 

de novas pesquisas e tratamentos. Assim, o presente 

trabalho teve como foco pesquisar as diferentes 

causas da intolerância à lactose, que acomete um 

número significativo de pessoas, bem como analisar 

o agravamento dos níveis dessa intolerância na po-

pulação.

M É T O D O S

A metodologia aplicada consistiu em levan-
tamento bibliográfico, por meio de um estudo 
retrospectivo de busca de publicações, artigos 
científicos e dados de institutos governamentais 
sobre o tema, publicados preferencialmente 
entre 2012 e 2016, em âmbito nacional ou inter-
nacional.

Foram realizadas análises baseadas nos 

conteúdos, por consulta na Biblioteca Virtual de 

Saúde, Google Acadêmico, PubMed e Scientific 

Electronic Library Online (SciELO). Os artigos de 

maior relevância para o estudo foram selecionados 
com base nos descritores. A coleta de informações 
ocorreu nos meses de fevereiro a outubro de 2016. 
Foram encontrados 120 artigos, dos quais foram 
selecionados 26 trabalhos sobre o tema, de acordo 
com sua relevância parcial para a composição do 
presente trabalho.

R E S U L T A D O S  E  D I S C U S S Ã O

A lactose é um dissacarídeo proveniente 

do leite de vaca e seus derivados. Ela é composta 

por dois monossacarídeos: a glicose e a galactose. 

A intolerância representa a má absorção ou a má 
digestão de alimentos que contêm esse dissacarídeo. 
Essa patologia, chamada de hipolactasia, caracteriza-
-se pela deficiência enzimática da lactase, responsável 

por hidrolisar a lactose em glicose e galactose, na 

mucosa do intestino delgado. Esse erro metabólico 

pode ser ocasionado por deficiência enzimática e 

iniciado pela ação de toxinas produzidas por bactérias 
e fungos [4].

A deficiência congênita de lactose, uma into-
lerância permanente decorrente de um raro defeito 
genético, ocorre no recém-nascido e se manifesta 
em suas primeiras amamentações. Essa deficiência 
gênica herdada, se não diagnosticada precocemente, 
pode causar decorrências que podem progredir para 
o óbito. Já a intolerância ontogenética à lactose ou 
hipolactasia tipo adulto é a forma mais comum em 
adultos, decorrente da diminuição da produção de 
lactase com o avanço da idade [10-12]. Por fim, a 
intolerância secundária à lactose, também comum, 
pode ser causada por uma alteração do trato 
gastrointestinal decorrente de doenças, cirurgias, 
infecções bacterianas, virais (principalmente por 
rotavírus) e por protozoários, como a giárdia e a 
ameba [6,13-15].

Mecanismos de intolerância

A lactose ingerida na alimentação é transfor-
mada em glicose e galactose por uma enzima cha-
mada lactase. A hidrólise da lactose é dependente 
da enzima produzida pelos enterócitos. A galactase, 
por sua vez, é sintetizada pelo fígado e depois trans-
formada em glicose, servindo como fonte de energia 
para o organismo.

Quando ocorre a ausência ou insuficiência 
da lactase, não há a absorção da lactose, que fi-
cará armazenada no intestino até sofrer a ação de 
bactérias da flora intestinal, onde será produzido pro-
pionato, acetato e butirato. A lactose não absorvida 
para utilização energética do organismo é recuperada 
através da absorção dos ácidos graxos pelas bactérias 
que estão presentes na mucosa do cólon.

Após a absorção intestinal, os gases são 
expirados pelo pulmão. No método de avaliação 
de nitrogênio expirado, essa alteração da enzima 
poderá ser diagnosticada. Esse teste respiratório é um 
exame que utiliza a medida do hidrogênio respiratório 
para diagnosticar a intolerância à lactose, sendo o 
padrão-ouro para o diagnóstico [8,9].
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Classificações

A intolerância à lactose classifica-se como 
primária, secundária e congênita, cada qual com 
origem distinta, como descrito.

Intolerância primária

A intolerância ontogenética à lactose ou 
hipolactasia primária adulta é a forma mais comum 
na população. Ela se caracteriza por um declínio 
fisiológico total ou parcial da produção da enzima 
lactase nas células intestinais. Esse fenômeno é 
resultado de uma condição autossômica recessiva 
[14]. Essa atividade enzimática está presente na vida 
de todos os mamíferos e diminui gradativamente 
na época do desmame, desaparecendo até a idade 
adulta, pois é um processo natural do organismo. 
Porém, entre os seres humanos, conforme o genótipo 
do indivíduo, a atividade enzimática passa por uma 
mutação e se mantém durante a maior parte da 
vida adulta [10,16].

Essa ausência ou persistência da atividade 
enzimática na vida adulta é geneticamente deter-
minada. O estado “lactase persistente” é determinado 
por padrão de transmissão autossômico dominante, 
enquanto a hipolactasia tem herança autossômica 
recessiva. Portanto, os indivíduos homozigotos ou 
heterozigotos para o alelo dominante são absor-
vedores de lactose, enquanto os homozigotos para 
o alelo recessivo têm fenótipo não absorvedor de 
lactose. Esses diferentes fenótipos estão associados 
à identificação de polimorfismos de nucleotídeo 
único na região promotora do gene que codifica a 
lactase [17].

Intolerância secundária

A deficiência secundária da lactose se define 
pela existência de uma situação fisiopatológica, 
que resulta em intolerância à lactose, devido à má 
absorção ou má digestão da mesma. Esse quadro 
clínico resulta na perda das células epiteliais, que 
são responsáveis por produzir a enzima lactase, que 
degrada a lactose. Quando ocorre lesão tecidual, as 

células epiteliais do intestino são substituídas por 
células imaturas, porém estas são deficientes na 
produção desta enzimática. Existem diversos fatores 
que ocasionam tais lesões gastrointestinais. Alguns se 
destacam e são mais frequentes, como quimioterapia, 
radioterapia, gastroenterites, diarreia crônica, res-
secção intestinal, dentre outros [14,15,18,19].

Na etiologia, também se incluem infecções 
virais agudas, como, por exemplo, o rotavírus, as 
parasitoses (como giardíase), a infecção crônica pelo 
HIV e a doença de Crohn, dentre outras. Todas essas 
etiologias ocasionam lesão na mucosa do intestino 
delgado. O diferencial da hipolactasia secundária é 
que pode ser reversível; assim que o paciente inicia 
o tratamento da doença de base, a lesão da mucosa 
é recuperada [14,15,18,19].

Intolerância congênita à lactose

Essa deficiência é uma herança genética que 
acomete recém-nascidos, nos primeiros dias de 
vida após a ingestão da lactose. É considerada uma 
patologia rara, porém extremamente grave e, se 
não for identificada no início, pode levar a óbito. É 
uma doença autossômica recessiva e, assim como a 
hipolactasia primária, também se caracteriza por uma 
mutação no gene da lactase que codifica a enzima 
lactase. Porém, nessa deficiência, ocorre a ausência 
total ou parcial – e não a diminuição na expressão 
enzimática, como na intolerância primária [8,9].

São descritos dois tipos clínicos: a alactasia 
congênita e a intolerância congênita. A alactasia 
congênita se manifesta com diarreia ácida, desidra-
tação e acidose metabólica desde os primeiros dias de 
vida, após a ingestão da lactose, seja ela materna ou 
não. Já a intolerância congênita à lactose apresenta 
quadro clínico semelhante ao da alactasia, porém 
acompanhada de lactosúria, aminoacidúria e acidose 
renal, com vômito predominante [14,15,18,19].

Incidência e prevalência da intolerância à 
lactose na atualidade

Estima-se que 75% dos adultos possuem 
alguma deficiência da enzima lactase. Em todo o 
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mundo a prevalência dessa alteração é significativa, 
principalmente na população asiática e sul-americana, 
onde mais da metade da população é intolerante, a 
maioria em decorrência da degradação natural da 
enzima lactase, denominada também como hidrólise 
expirada. Esses números alarmantes possibilitam 
considerar a intolerância primária uma condição 
natural do organismo [15,20,21].

No Brasil, por exemplo, cerca de 35 a 40 
milhões de adultos apresentam algum desconforto 
digestivo após a ingestão do leite de vaca. Essa 
prevalência é significativa na população negra, com 
80% dos casos. Sua principal causa é genética: nos 
japoneses, 99% apresentam algum tipo de alteração 
e, nos indígenas, após os quatro anos de idade, a 
causa é a hidrólise expirada [8,9].

Em Joinville, Santa Catarina, nos anos de 
2001 e 2002, foi realizada uma pesquisa para 
analisar a taxa de prevalência e incidência da 
intolerância à lactose, nas diferentes faixas etárias. 
Foram pesquisados 1.088 indivíduos, sendo 37,60% 
considerados normais, 18,29% considerados como 
mal absorvedores de lactose e 44,11% como into-
lerantes à lactose. A faixa etária mais acometida foi de 
31 a 40 anos, compondo 11,64% da população [22].

Sinais e sintomas da intolerância à lactose

Nem todas as pessoas que possuem deficiência 
da enzima lactase apresentam sintomas clínicos, e, 
apenas quando estes se manifestam, a deficiência 
passa a ser considerada intolerância à lactose. Alguns 
dos sintomas apresentados são dores abdominais, 
aumento do número de evacuações durante o dia, 
náusea e fezes pastosas e fétidas. Normalmente as 
fezes são volumosas, espumosas e aquosas. Apesar 
de em alguns casos o indivíduo apresentar uma 
diarreia crônica, em muitos casos não ocorre perda 
de peso significativa [18]. Os sintomas variam de um 
paciente para outro, o que se deve à osmolalidade e 
à gordura contida nos alimentos. Os alimentos que 
possuem alta osmolalidade e conteúdo de gordura 
levam à diminuição do esvaziamento gástrico, re-

duzindo a gravidade dos sintomas induzidos pela 
lactose [8,9].

Normalmente, quando a intolerância à 
lactose se manifesta em crianças, não se consegue 
diagnosticá-la imediatamente. Isso acontece porque 
os sintomas da alergia e a intolerância podem ser 
confundidos, interferindo na identificação. Os sinto-
mas mais comuns em bebês são: choro desesperado, 
aparecimento de diarreia, queixa de dor abdominal 
em crianças maiores, causando dores e sofrimento 
[15,23].

Diagnóstico diferencial da intolerância à 
lactose

O diagnóstico da intolerância à lactose e da 
alergia à proteína do leite deve ser feito com cautela, 
já que o tratamento é baseado na exclusão do leite, 
que é uma importante fonte de nutrientes presente 
na alimentação humana. O leite é rico em proteínas 
de alto valor nutricional; em vitaminas, especialmente 
as do complexo B, com destaque para a B2 e B12; em 
minerais, como o cálcio e fósforo; e o leite integral, 
nas vitaminas A e D [14,24,25].

O diagnóstico da intolerância é baseado no 
exame físico e na busca completa de detalhes do 
paciente, em busca de seu histórico gestacional, 
familiar e alimentar, bem como de fatores desen-
cadeantes, como a introdução precoce de alimentação 
complementar. No teste oral, que não é um teste 
invasivo, o paciente ingere uma quantidade desse 
dissacarídeo, e a glicemia é dosada antes e depois 
da ingestão, tomando-se como parâmetro que os 
indivíduos capazes de digerir a lactose apresentam 
um aumento de glicose no sangue. É também pos-
sível medir o hidrogênio (H2) no ar expirado após a 
ingestão oral, pois a fermentação da lactose pelas 
bactérias presentes no intestino produz H2, que é 
absorvido no intestino e parcialmente eliminado 
pelos pulmões. Quando se observa um aumento 
na produção de hidrogênio depois da ingestão da 
lactose, isso pode significar má absorção de lactose 
e sua fermentação [23,26-30].
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O teste da curva glicêmica, para diagnóstico 
da intolerância, tem como objetivo verificar a con-
centração de glicose no sangue de pacientes em 
jejum no período de oito a dez horas. Nesse teste, 
as amostras de sangue são colhidas trinta, sessenta e 
noventa minutos após o paciente ingerir por via oral 
uma determinada quantidade de lactose pura. Depois 
da ingestão de lactose, se o paciente apresentar um 
aumento de glicemia menor que 20mg/%, esse 
pode ser considerado um indicativo de intolerância 
à lactose. Já indivíduos que não são intolerantes, 
depois do teste, apresentam um número maior que 
34mg/%, observando-se um aumento bem maior 
na glicemia [22].

Para o diagnóstico também podem ser utili-
zados os testes que avaliam a glicose presente no 
sangue e a galactose presente na urina [23]. Quando 
dosada a glicose presente no sangue, valores menores 
ou iguais a 1,1mmoL/L podem ser indicativo de 
uma possível intolerância [31]. Juntamente com 
esse teste realizado no sangue, também pode ser 
utilizado o teste de galactose urinária, que é um 
exame complementar no diagnóstico de intolerância 
[19,26,27,30,32,33]. Se, entre a terceira ou quarta 
medição, o paciente apresentar um valor menor 
que 20mg, pode ser um indicativo de má-digestão 
de lactose [34].

Tratamento para a intolerância à lactose

Inicialmente é recomendado evitar a ingestão 
de leite e de seus derivados na dieta, para que se 
possam diminuir os sintomas. Mas isso pode ser uma 
grande dificuldade, pois os alimentos com lactose 
não são identificados na sua composição. Essa obri-
gatoriedade ainda não está em vigor. As maiores 
concentrações de lactose podem ser encontradas no 
leite e no sorvete, enquanto nos queijos a quantidade 
encontrada é menor [1,23,35-37].

O leite é rico em proteínas de alto valor 
nutricional, vitaminas e minerais, como o cálcio e 
o fósforo. Sendo assim, deve-se evitar a exclusão 
total da lactose na dieta, pois poderá causar um 
prejuízo nutricional de cálcio, fósforo e vitaminas 

para o paciente [14,24,25]. Para evitar esses danos 
nutricionais, é recomendada a sua reintrodução 
gradativa, de acordo com os sintomas apresentados 
inicialmente por cada indivíduo. Nessa etapa, algumas 
medidas podem auxiliar a adaptação à lactose na 
dieta, dentre as quais a ingestão de lactose junto 
com outros alimentos e o fracionamento durante a 
alimentação do dia [14,23,32,38].

No entanto, se essas condutas não forem 
eficientes para reduzir os sintomas de intolerância 
à lactose, algumas medidas farmacológicas podem 
ser utilizadas. Uma delas é a reposição enzimática 
com lactase exógena (+β-galactosidase), indicada 
para deficiências primárias [39]. Esses fármacos 
têm a capacidade de diminuir os sintomas e os 
valores de hidrogênio expirado, em indivíduos que 
são intolerantes à lactose. Podem, ainda, ser com-
plemento a alimentos que contenham lactose ou 
ser ingeridos com refeições que possuem lactose. 
Porém, em geral, essas medidas não são capazes 
de quebrar completamente toda a lactose contida 
na dieta, apresentando resultados diferentes para 
cada paciente [39].

Aspectos nutricionais da remoção da 
lactose da dieta

O aleitamento materno faz parte permanente 
da alimentação do ser humano, sendo de extrema 
importância para sua sobrevivência. O leite materno 
possui níveis adequados de nutrientes para o meta-
bolismo dos neonatos. Também protege contra 
microorganismos patogênicos e doenças infecciosas, 
além de reduzir o aparecimento de alergias e into-
lerâncias [2, 12,22].

Com a maior divulgação de dados, muitas 
informações, às vezes errôneas, levam à exclusão 
desse alimento da dieta, o que pode provocar 
raquitismo, anemia e baixo crescimento [40-42]. 
Umas das formas mais utilizadas para o tratamento 
da intolerância à lactose é a exclusão total ou par-cial 
do consumo de produtos que a contenham [1,14, 
23-25,38].
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O teor e a quantidade do cálcio variam muito 
nos diversos alimentos, e vários fatores influenciam 
no seu aproveitamento. O leite de vaca e seus deri-
vados constituem a fonte mais rica em cálcio, na 
medida em que possibilita o maior percentual de 
absorção desse mineral, por esse estar na forma não 
associada. Assim, estudos recentes comprovaram 
que a sua eliminação na dieta, sem uma adequada 
substituição, pode afetar a qualidade nutricional, 
prejudicar o tecido ósseo, causar raquitismo e im-
pactar negativamente determinados índices, como as 
relações peso/idade, estatura/idade e peso/estatura 
[6,23,43].

O fósforo, por sua vez, é um mineral encon-
trado em qualidade significativa no leite de vaca, 
porém com biodisponibilidade maior no leite ma-
terno. Ele atua em cascatas enzimáticas na formação 
de ATP e no transporte de energia, e, juntamente 
com o cálcio, tem papel importante no crescimento 
da massa muscular. A falta desse mineral pode 
provocar osteomalacia, dores ósseas e taquicardia, 
dentre outros prejuízos ao organismo humano [44].

O leite também possibilita a ingestão signi-
ficativa de vitaminas lipossolúveis, como as vitaminas 
A, D e E, que contribuem para a formação tecidual 
e ocular e para a multiplicação celular. Dentre as 
vitaminas hidrossolúveis tem destaque o complexo 
B, essencial para formação do sistema nervoso e o 
processo de oxigenação das células [14,24,25]. A 
carência de vitamina no organismo pode evoluir 
para avitaminose, que são as doenças provocada 
pela falta de uma ou mais vitaminas, podendo variar 
desde uma simples xeroftalmia a uma anemia, ou 
até mesmo um distúrbio no crescimento [40-42].

C O N S I D E R A Ç Õ E S  F I N A I S

A literatura aponta que a intolerância à lacto-
se é muito comum na população e que grande 
parte dela pode ser considerada intolerante a esse 
dissacarídeo. Além disso, essa intolerância pode 
ser facilmente confundida com a alergia à lactose, 
embora elas possuam mecanismos fisiopatológicos 
completamente distintos.

Acredita-se que, com o avanço da Internet e 
o crescimento da automedicação, tem aumentado o 
preconceito referente ao leite, levando muitos pais a 
excluí-lo da dieta de seus filhos, submetendo-os ao 
raquitismo, anemia e até mesmo baixo crescimento.

Este trabalho teve como foco trazer um 
melhor entendimento acerca de quais são os prin-
cipais motivos do agravamento da intolerância à 
lactose e sua prevalência na população. Em várias 
pesquisas, é possível observar que a intolerância 
primária é a forma mais comum na população. 
O tratamento consiste inicialmente em evitar a 
ingestão de leite e de seus derivados na dieta. Tam-
bém algumas medidas farmacológicas podem ser 
utilizadas, dentre as quais a reposição enzimática 
com lactase exógena. A exclusão total da lactose 
na dieta deve ser evitada, pois poderá acarretar um 
prejuízo nutricional.
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