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mente se ha descrito que la
prevalencia de intolerancia
a la fructosa (IF) en sujetos
con trastornos funcionales
digestivos puede variar en-
tre 38% a 75%.

Objetivo: Determinar la
prevalencia de IF en sujetos con diagnéstico de
sindrome de intestino irritable (SII).

Métodos: Estudio transversal en 25 sujetos (17
mujeres, edad promedio 36 afios) con SII (Roma
II) y 25 controles sanos (14 mujeres, edad prome-
dio 37 afos) a los que se realiz6 prueba de aliento
previo carga oral con fructosa (Gastrolyzer®, Be-
dfont Scientific LTD, UK). La carga consistié en 25

. . Irritable bowel
Introduction: Recently it has ' v

been reported that prevalen-
ce of fructose intolerance (FI)
in patients with functional
gastrointestinal ~ disorders
range between 38% -75%.
Objective: To determine the
prevalence of FI in subjects diagnosed with irritable
bowel syndrome (IBS).

Methods: We studied 25 subjects (17 women, avera-
ge age 36 years) with IBS (Rome II) and 25 healthy
controls (14 women, mean age 37 years) who un-
derwent a breath test after oral loading with fructo-
se (Gastrolyzer ®, Bedfont Scientific Ltd., UK). The
load consisted of 25 grams of fructose dissolved in

syndrome, fruc-
tose intolerance,
bloating, diarrhea,
Mexico.
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gramos de fructosa disuelta en 250 mL de agua
(solucién a 10%). Se realizaron lecturas cada 15
minutos de las particulas por millén (ppm) de hi-
drogeno espirado en el aliento durante tres horas.
Se considerd como prueba positiva cuando se de-
tecté una concentracion mayor a 20 ppm o cuando
se detectd elevacién mayor a 5 ppm en tres mues-
tras consecutivas.

Resultados: De acuerdo con los criterios de Roma
I1, 10 pacientes (40%) tuvieron SII-C, nueve (36%)
tuvieron SII-D y seis (24%) tuvieron SII-M. Trece
(52%) de los pacientes con SII tuvieron IF, mien-
tras que sélo cuatro (16%) de los sujetos controles
(p = 0.01). Los pacientes con prueba positiva para
IF fueron en mayor proporcién pacientes que pade-
cian SII de predominio diarrea (p = 0.053).
Conclusiones: La intolerancia a la fructosa puede
ser responsable de los sintomas gastrointestinales
al menos en la mitad de los pacientes que sufren
SII, especialmente el grupo de pacientes con SII-D.

m Infroduccion

El sindrome de intestino irritable (SII) es un tras-
torno heterogéneo que puede afectar entre 10 y
20% de la poblacion.! Debido a su alta prevalen-
cia, la cronicidad de sus sintomas y el impacto en
la calidad de vida, sus costos son enormes.>* En
los ultimos afios han habido sustanciales avances
en la fisiopatologia del SII y aunque no se cono-
ce cudl es su origen, se considera que tiene una
etiologia multifactorial, en la que varios agentes
interactian produciendo alteraciones sensitivas y
motoras dentro del sistema nervioso entérico.* Las
infecciones>® los trastornos emocionales’ y la die-
ta®® son algunos de los factores que méas se han
relacionado como probables desencadenantes de
los sintomas de SII.

Desde hace dos décadas, se sabe que hasta
20% de la poblacién general y 50% de los pacien-
tes con SII, refieren sintomas gastrointestinales
asociados con la ingesta de alimentos.!® El reco-
nocimiento por parte del paciente de qué tipo de

250 ml of water (10% solution). Breath test analysis
of the particles per million (ppm) of hydrogen exha-
led were performed every 15 minutes for 3 hours.
The fructose breath test was considered positive
when concentrations of hydrogen were higher than
at 20 ppm or a raising greater than 5 ppm in 3 con-
secutive samples was detected.

Results: According to the Rome II criteria, 10 pa-
tients (40%) had IBS-C, 9 (36%) had IBS-D and 6
(24%) had IBS-M. Thirteen (52%) of IBS patients
had IF, while only 4 (16%) of control subjects (p
= 0.01). Patients with IBS and fructose intolerante
tend to suffering from diarrhea predominant IBS (p
= 0.053).

Conclusions: Fructose intolerance may be respon-
sible for gastrointestinal symptoms in at least half
of IBS patients, especially in the group of patients
with IBS-D.

alimentos alivian o exacerban sus molestias puede
ser determinante en la decisién de la conducta
terapéutica. Sin embargo aunque los factores dieté-
ticos habian quedado en el olvido, recientemente,
se ha retomado el papel que pueden desempenar
algunos componentes de la dieta, especificamen-
te carbohidratos altamente fermentables como la
fructosa, los fructanos y el sorbitol en la fisiopato-
logia del SII.!

La fructosa es una hexosa que estd presente
ampliamente en la dieta en forma de fructosa libre,
en disacdridos, sucrosa y en fructanos, que son ca-
denas de fructosa con una glucosa terminal'>** A
pesar de que esta presente en la dieta, este disacari-
do tiene una absorcion limitada en el intestino del-
gado, y se sabe que el intestino delgado tiene una
capacidad normal de absorcién de 25 gramos.**°
En los paises industrializados se ha reportado un
incremento sustancial en la ingesta de fructosa y
jarabes con contenido de alta fructosa en los ulti-
mos anos, estimdndose que el consumo promedio
de este disacdrido puede ser tan alto como 54 g al
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dia.’* Las consecuencias fisioldgicas de un consu-
mo excesivo de fructosa y por lo tanto de su mala ab-
sorcién, incluye un incremento en la osmolaridad
en la lumen intestinal ademds de proveer sustra-
to facilmente fermentable por la flora bacteriana
intestinal, predisponiendo asi al desarrollo de
sintomas como inflamaciéon, distencién abdomi-
nal, malestar, dolor e incluso diarrea.’* Como es
sabido, los sintomas antes descritos son caracteristi-
cos de los trastornos funcionales digestivos.*

Recientemente, multiples investigadores han
descrito que la prevalencia de intolerancia a la fruc-
tosa en sujetos con trastornos funcionales digesti-
vos puede variar entre 38% a 75%, cuestionando
asi si estos sujetos son realmente funcionales o
sus sintomas son consecuencia de una deficiente
absorcion al disacdrido.'”™ Aun mds, existen es-
tudios que demuestran que la eliminacién de la
fructosa de la dieta puede mejorar los sintomas de
los pacientes hasta en un 80% siempre y cuando los
sujetos se apeguen a la dieta.'»*

En México existen estudios previos que eva-
lten la prevalencia de intolerancia a la a lactosa en
sujetos con SII;?' sin embargo, no existe informa-
cién especifica respecto a la prevalencia de intole-
rancia a la fructosa (IF) en nuestra poblacién. Asi
pues el objetivo de nuestro estudio fue determinar
la prevalencia de IF en sujetos con diagndstico de
SII de acuerdo a criterios de Roma II y compararla
con la prevalencia reportada en un grupo control.

m Métodos

Se realiz6 un estudio de corte transversal, median-
te una evaluacion prolectiva a dos poblaciones en
la ciudad de Veracruz, en el periodo comprendido
entre el 1° de enero y el 30 de junio de 2009. Las
poblaciones evaluadas fueron:

Casos: Pacientes consecutivos que acudieron a
consulta por sintomas funcionales digestivos cré-
nicos al Laboratorio de Fisiologia Digestiva del Ins-
tituto de Investigaciones Médico Bioldgicas de la
Universidad Veracruzana fueron invitados a parti-
cipar en este estudio. Se excluyeron pacientes con
historia de cirugfas abdominales (excepto apendi-
cectomia), antecedente de intolerancia a la lactosa,
consumo de antibidticos en las dltimas dos sema-
nas previo al estudio y con obesidad (IMC mayor
a 30 kg/m? de superficie corporal). Previa explica-
cién de protocolo y firma de consentimiento infor-
mado a todos los sujetos se les realizd:

Reyes-Huerta JU. et al.

a) Andlisis de caracteristicas socio demogréficas:
Con un instrumento de recoleccién se obtuvo
la edad, estado civil, y ocupacion de los sujetos.

b) Aplicacion del Cuestionario Modular Roma
I, version validada en espaiol.?? Este ins-
trumento se aplicé mediante entrevista di-
recta a todos los sujetos, para evaluar la pre-
sencia de alguno con SII y sus subtipos (SII
predominio estrenimiento, SII predominio
diarrea y SII - mixto).

c) Realizacién de prueba de aliento previo carga
oral con fructosa. Previo ayuno de 12 horas y
con una dieta estandarizada se cit6 a los pa-
cientes al laboratorio de nuestra unidad. A su
llegada se realiz6 aseo bucal rutinario y cinco
minutos después se tomoé muestra de hidroge-
no espirado en el aliento (BASAL) mediante
equipo Gastrolyzer® (Bedfont Scientific LTD,
UK). El Gastrolyzer® es un monitor portatil
de mano, para detectar hidrogeno (H,) en el
aliento, que se ha desarrollado para contribuir
a la deteccién de los trastornos digestivos. El
hidrogeno se genera en la luz intestinal por la
accién bacteriana sobre los carbohidratos en
el intestino grueso y delgado. El hidrogeno re-
sultante se disemina en el flujo sanguineo y de
ahi a los alveolos, tras lo cual puede detectarse
en el aire espirado. Esta prueba ha mostrado
una alta correlacién (coeficiente de correlaciéon
97.1%) con los instrumentos convencionales
para la medicion de hidrogeno en el aliento
(Quintron Mycrolyzer, Wisconsin, USA).?

Posterior a la toma de la muestra basal, se le ad-
ministré una carga oral de fructosa consistente en
25 gramos de fructosa disuelta en 250 mL de agua
(solucién al 10%), esto de acuerdo al umbral nor-
mal de absorcién reportado en estudios previos.!*!
Posteriormente se realizaron lecturas cada 15
minutos de las particulas por millén (ppm) de hi-
drogeno espirado en el aliento durante tres horas.
De forma simultdnea a cada medicién se evalto
la presencia de los siguientes sintomas utilizan-
do una escala de Likert (0 a 4): dolor abdominal,
inflamacién, flatulencias, eructos, saciedad y ple-
nitud postprandial. Al terminar la prueba se reali-
z06 la interpretacién de esta y se consideré como
una prueba positiva cuando en algiin momento se
determind una concentracién mayor a 20 ppm 0
cuando se detectd una elevacién mayor a 5ppm en
3 muestras consecutivas con respecto a la basal
(Figura 1)1
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M Figura 1. Ejemplo de prueba positiva para Intolerancia a la fructosa en
paciente con Sll'y prueba pegativa en control sano.
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Se considera la prueba positiva si existe una elevacion mayor a 20 ppm en
una sola ocasion o si existe elevacion mayor a 5 ppm en comparacion con la
basal en tres muestras consecutivas.

Controles: Se evaluaron 25 controles sanos, los cua-
les en su mayoria fueron personal administrativo
de nuestra institucion, familiares de estos, asi
como también algunos controles fueron obtenidos
en poblacién abierta. A todos los controles se les
aplicé los mismos instrumentos de evaluacion que
a los casos y en el mismo periodo de tiempo. Por
definicién, los controles NO debieron cumplir cri-
terios de Roma II para el diagndstico de SII.

Andlisis estadistico: Se utilizaron frecuencias
absolutas y relativas para la descripcion de las va-
riables nominales. De acuerdo a su distribucion
utilizamos medias y desviacién estandar, o media-
nas y rangos para las variables continuas. Para la
comparacion entre dos variables continuas utiliza-
mos la prueba t de student o U de Mann-Whitney
cuando fue apropiado. Para la comparacion de
proporciones entre dos grupos se utilizé la prue-
ba de la Ji cuadrada o la prueba exacta de Fisher,
cuando fue apropiado. Se establecié significancia
estadistica cuando la p fue < de 0.05. Se utilizé el
programa estadistico SPSS versién 10.0 (SPSS, Inc.,
Chicago, ILL) para la realizacién del andlisis esta-
distico. La realizacién de este estudio, el protocolo
y su consentimiento informado fue revisado por el
Comité de Etica e Investigacién de la institucion,

siguiendo los principios bioéticos de las buenas
practicas clinicas.

m Resultados

Caracteristicas demogrdficas: Se evaluaron 25 pa-
cientes (17 mujeres, ocho hombres) que cumplieron
los requisitos y la edad promedio fue de 36 anos
(rango 18 a 75 afios). En el grupo control hubo 25 su-
jetos (14 mujeres y 11 hombres) con edad promedio
de 37 afos (rango 18 a 75 afos). No se encontraron
diferencias significativas entre ambos grupos.

Caracteristicas de los sujetos con SII: De acuer-
do a los criterios de Roma II, 10 pacientes (40%)
tuvieron SII-C, nueve (36%) tuvieron SII-D y seis
(24%) tuvieron SII-M.

Prevalencia de intolerancia a la fructosa entre
ambos grupos: De acuerdo a el andlisis realizado
13 (52%) de los pacientes con SII fueron intoleran-
tes a la fructosa, mientras que sélo cuatro (16%)
de los sujetos controles tuvieron la prueba positiva,
siendo esta diferencia estadisticamente significa-
tiva (p = 0.01) (Figura 2). Los sintomas que con
mayor frecuencia se presentaron durante la reali-
zacion de la prueba en ambos grupos se muestran
en la Tabla 1.

Diferencias entre pacientes con SII con y sin in-
tolerancia a la fructosa: En la Tabla 2 se muestran
las caracteristicas demogréficas y clinicas entre los
con SII con y sin intolerancia a la fructosa. Aunque
no hubo diferencias en cuanto al género y la edad,
los pacientes con prueba positiva para IF fueron
en mayor proporcion pacientes que padecia SII de
predominio diarrea (p = 0.053)

m Discusion

Frecuentemente, los pacientes con SII refieren que
sus sintomas tienen relacién directa con la ingesta
de alimentos, mientras que unos reportan que las
molestias desaparecen con la suspensién de cier-
tos alimentos, otros describen una franca exacerba-
cién de su sintomatologia.® Aunque no se conoce
cudl es la causa del SII, es innegable el hecho de
que la dieta juega un papel determinante.

La distensién/inflamaciéon abdominal, un sin-
toma caracteristico del SII es consecuencia de alte-
raciones de la pared abdominal, de la sensibilidad
visceral, pero un porcentaje considerable es pro-
ducto de alteraciones en la dindmica de los gases.* La
distension intraluminal es un importante estimulo
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M Figura 2. Prevalencia de intolerancia a la fructosa en sujetos con Sil'y
controles sanos.
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para inducir sintomatologia gastrointestinal. Los lu-
gares que mds comunmente generan dolor en el
intestino son la parte distal del intestino delgado y
la parte proximal de colon. El volumen de liquido
es dependiente de la carga osmética en el segmen-
to de intestino, ya que la osmolalidad intraluminal
se mantiene dentro de los limites. Asi, moléculas
pequenas en la dieta que se absorben pobremente
son candidatos para inducir la produccién de gas.*
El gas intraluminal se produce en grandes canti-
dades mediante la fermentacién de carbohidratos
por las bacterias. Hidrogeno, diéxido de carbono,
y en algunos casos, metano, son los gases que se
forman en mayor cantidad y son rdpidamente ab-
sorbidos por la circulacién para ser liberados por
los pulmones. Su rapida produccién puede ocasio-
nar un aumento en la presién intraluminal y dis-
tension.

Los componentes de la dieta que cumplen
con ambos efectos -osmético y fermentacion rapi-
da- son los carbohidratos de cadena corta que son
absorbidos pobremente en el intestino delgado.'*'s
Esto comprende fructo y galacto-oligosacdaridos,
polioles y, en algunos pacientes, fructosa y lactosa.
A estos elementos se les llamo FODMAPs (por sus
siglas en inglés Fermentable Oligo- Di- and Mono-
saccharides And Polyols).13-%°

De todos estos, la lactosa es el disacdrido que
con mayor frecuencia se asocia a distensién ab-
dominal y gas. La intolerancia a la lactosa puede
simular casi todos los sintomas del SII (dolor y

Reyes-Huerta JU. et al.

M Tabla 1. Frecuencia de sintomas presentados durante la prueba con
carga oral de fructosa entre pacientes con Sll y controles.

Sintomas SII Controles

(n=25) (n=25)

e Eructos (11,%) 14 (56) 8 (32)

e Distension (n2,%) 8 (32) 14

e Plenitud (1,%) 4 (16) 0 (0)

® Dolor abdominal (12,%) 5 (20) 0 (0)

e Saciedad (n,%) 0 (0) 1(4)

e Diarrea (1,%) 1(4) 0 (0)

¢ Flatulencias (1,%) 2 (8) 3(12)

distension abdominal, diarrea, flatulencia), lo que
ha condicionado que algunos clinicos de forma
inicial traten al SII con una dieta baja en lactosa.
Sin embargo, en un estudio realizado en el Reino
Unido a 122 pacientes con SII se les realizé prueba
de aliento con lactosa y 27% (n = 33) tuvieron la
prueba positiva.®

Sin embargo, recientemente se ha descrito
que la intolerancia a la fructosa es una condicién
altamente prevalente en pacientes con SII. Rao y
colaboradores demostraron que hasta 40% de los
pacientes con diagndstico de SII son intolerantes
a la fructosa, demostrado mediante pruebas de
aliento y, atin mds, los sintomas mejoran signifi-
cativamente si se elimina dicho disacarido de la
dieta.?*?¢ En nuestro estudio, sefialamos por vez
primera, que en nuestra poblacién de sujetos con
SII, la prevalencia de IF es de 52%, cifra similar a lo
informado en otros estudios. Ain mds, la relacion
de los sintomas con la positividad de la prueba,
perfila a que aquellos pacientes que tienen SII-D
y se quejan de inflamacion, flatulencias y eructos
son los sujetos en los que uno deberia de sospe-
char que la IF puede jugar un papel determinante
en la severidad de los sintomas. Esta informacion
es relevante ya que tiene inminentes implicaciones
diagndsticas y terapéuticas.

La informacién respecto a la intolerancia a di-
sacdridos en nuestro pafs es escasa. En un estudio
realizado en el Instituto Nacional de Ciencias Mé-
dicas y Nutricién, se evallo la relacién de la dieta
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M Tabla 2. Caracteristicas socio demograficas y subtipos de Sll en pacien-
tes CON y SIN Intolerancia a la Fructosa.

SII con IF | SII sin IF
(n=13) (n=12) p

e Edad (promedio,anos) | 36.2 + 2.3 [38.85 + 3.5| 0.11*
® Mujer: Hombre (1) 9:4 8:4 0.89*
® Subtipo de SII (12,%)

o SII-D 7 (54%) 2 (17%)

o SII-C 3 (23%) 7 (58%) |0.053*

o SII-M 3 (23%) 3 (25%)

#Prueba t de student, * Prueba chi-cuadrada.

con auto percepcion de los sintomas digestivos en
40 pacientes con SII y se compararon con 40
pacientes con CUCI y con 40 voluntarios sanos.?> A
todos los pacientes se les aplicé tres cuestionarios
due evaluaron el modelo tipico de alimentacién,
un recordatorio de 24 horas y uno especifico para
detectar la asociacioén de 59 alimentos a los 12 sin-
tomas diagnosticos de SII, con base en los criterios
de Roma II. De forma relevante se senala que los
alimentos que se relacionaron con los sintomas en
los pacientes con SII y CUCI con mayor frecuen-
cia fueron: melén, mango, naranja, pifia, guayaba,
col, coliflor, pepino, camote y leguminosas. Evi-
dentemente la mayoria de estos alimentos tienen
un rico contenido en fructosa o fructanos, por lo
due nuestros hallazgos son compatibles con lo re-
portado en este estudio.

La capacidad del intestino delgado humano
para absorber fructosa es limitada, especialmente
cuando se compara con la rapidez de la absorcién
de glucosa. Asi, cuando 50 g de fructosa se ingie-
re sin ningun otro alimento, casi 80% de las per-
sonas van tener una absorcién incompleta de la
fructosa, como se ha demostrado en la prueba de
hidrégeno en aliento.” La absorcién aumenta con
la ingestién de glucosa, ya que la glucosa estimula ca-
minos de transporte adicionales para la absorcién
de la fructosa en el epitelio del intestino delgado.
Debido a esto, la fructosa que se libera a partir de
la hidroélisis de sucrosa se absorbe generalmente
casi en su totalidad. Se ha estimado que el umbral
fisiolégico para la absorcién de fructosa es de 25 g
al dia, sin embargo en promedio se estima que la
dieta occidental contiene en promedio hasta 50 g

de fructosa. Esta cifra no es dificil de alcanzar de
forma diaria y por ejemplo si se considera que 100
g de uvas tienen 10 g de fructosa, bastaria comer
300 g de uvas para tener molestias 0 300 g (100 g
contienen 9 g de fructosa).!**

Nuestros hallazgos resultan interesantes, pero
a pesar de ser un estudio controlado se deben de
reconocer ciertas limitaciones. Si bien el tamafno
de la muestra es pequeno se reporta la prevalen-
cia de IF en un grupo control, la cual por cierto
es de 16%, lo esperado en la poblacién general.
Se utilizé un equipo para deteccién hidrégeno en
aliento espirado, ambulatorio que no permite la
determinacién de metano, otro gas sumamente
importante relacionado con la produccién de gas y
sintomas gastrointestinales. Si bien las pruebas de
aliento han sido cuestionadas por su falta de re-
producibilidad, la variabilidad en los métodos y su
poca disponibilidad, creemos que estas no deben
de ser limitantes en la exploracién de esta fasci-
nante asociacion entre la dieta y los sintomas en
el SII. Con el fin de contrarrestar estas limitacio-
nes decidimos comparar nuestros resultados con
un grupo control de voluntarios sanos y utilizar la
dosis considerada como fisiolégica para detectar
IF. Si bien las pruebas de deteccién portétil han
sido criticadas por su falta de reproducibilidad, la
prueba que nosotros utilizamos muestra una alta
correlacion (97%) con las pruebas consideradas co-
mo estandares de oro en la medicién de hidrogeno
en el aliento.?® Evidentemente, se necesitan
de mejores pruebas y de estudios a largo plazo con
mejor metodologia para corroborar los hallazgos
reportados en nuestro estudio.

En conclusién, la IF puede ser responsable
de los sintomas gastrointestinales al menos en la
mitad de los pacientes que sufren SII (52%), es-
pecialmente el grupo de pacientes con SII-D. El
reconocimiento de este problema tiene evidentes
indicaciones terapéuticas ya que la restriccion de
este disacarido de la dieta puede potencialmente
aliviar los sintomas en un subgrupo de pacientes
con SII.
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