Intolerancia a la lactosa:
aspectos claves




Definicion

La intolerancia a la lactosa es un sindrome causado
por deficiencia de la enzima lactasa y caracterizado por
la aparicion de uno o mas de los siguientes sintomas
cuando el nifio ingiere alimentos que contienen lac-
tosal™:

* Dolor abdominal

* Diarrea

» Nauseas

* Flatulencia

* Distension abdominal

La cantidad de lactosa capaz de inducir estos sinto-
mas varfa individualmente en funcion del grado de de-
ficiencia de lactasa y del tipo de alimento con lactosa
consumido. La causa de los sintomas es la malabsorcion
de lactosa, secundaria a un desequilibrio entre la canti-
dad de lactosa consumida y la capacidad intestinal para
hidrolizarla por medio de la enzima lactasa'".

Clasificacion

La intolerancia a la lactosa se clasifica segtin el origen
de la deficiencia de lactasa:

* La deficiencia primaria de lactasa es una decli-
nacion fisiolégica progresiva de la produccion de
lactasa que comienza generalmente en la infancia'™.
También denominada ‘'no persistencia de la lactasa;

'deficiencia hereditaria de lactasa’ o ‘hipolactasia de

tipo adulto, es la causa mds comun de intolerancia a

la lactosa, se observa en la mayoria de los individuos

-

al crecer y se considera un fenémeno normal del
desarrollo",

* La deficiencia secundaria de lactasa es aquella
que se desarrolla como consecuencia de lesiones de
la mucosa del intestino delgado, causadas por tras-
tornos como gastroenteritis aguda, diarrea persisten-
te, giardiasis, enfermedad celiaca, quimioterapia, en-
teropatia por proteina de la leche de vaca y otrost,
Aunque puede presentarse a cualquier edad, la de-
ficiencia secundaria de lactasa es mas comun en la
infancia y suele ser reversible!?.

+ La deficiencia congénita de lactasa es un trastor-
no extremadamente raro de herencia autosomica re-
cesiva en el cual el recién nacido no produce lactasa,
lo que puede causarle retraso severo del crecimiento
y el desarrollo, diarrea desde el primer dia de vida y
muerte prematura en ausencia de tratamiento!.,

* Ladeficiencia de lactasa del prematuro es aque-
lla deficiencia relativa que se observa en los ninos
nacidos con menos de 34 semanas de edad gesta-
cional™,

Epidefniologfa

Se calcula que cerca de 70% de la poblacién mun-
dial tiene deficiencia primaria de lactasa, aunque solo
algunos de los afectados demuestran intolerancia a la
lactosa™. Esta frecuencia varia segun la raza, debido a
que en las poblaciones con alto consumo ancestral de
lacteos se ha producido una seleccion genética de los
individuos con capacidad para digerir la lactosa". En




consecuencia, la prevalencia de la deficiencia primaria
de lactasa oscila entre muy baja en las poblaciones ori-
ginarias de Europa del Norte (alrededor de 2%) a muy
alta en los hispanos (50-80%), los negros (60-80%) y los
asiaticos (casi 100%)". La edad a la cual comienza la
declinacion de la producciéon de lactasa también varia
segun la raza. Por ejemplo, cerca de 20% de los nifios his-
panos, asiaticos y negros menores de 5 afos presentan
deficiencia de lactasa, mientras que ésta se desarrolla
solo hasta después de los 4-5 afios de edad en los nifios
caucésicos'. La deficiencia secundaria a la lactasa pue-
de aparecer a cualquier edad, pero es mas comun en los
ninos pequenos, debido a que son mas sensibles a las
infecciones intestinales!,

Fisiopatologia

« Lalactosa, un disacarido formado por los monosaca-
ridos glucosa y galactosa, es el principal carbohidrato
de la leche materna y es producida exclusivamente

Figura 1.
Fisiopatologia de
la deficiencia de
lactasa.

AGCC = 4cidos
grasos de
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propioénico)
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en la gldndula mamaria'®. La digestion de la lactosa
requiere su hidrdlisis en glucosa y galactosa por me-
dio de la lactasa, una enzima presente solamente en
las microvellosidades de los enterocitos apicales de
las vellosidades intestinales, principalmente a nivel
del yeyuno y del ileon proximal®.

En la deficiencia de lactasa de cualquier origen, la
lactosa atraviesa las primeras porciones del intesti-
no delgado sin sufrir hidrolisis, alcanzando intacta el
fleon distal y el colon®.

El primer mecanismo por el cual la lactosa no absor-
bida puede generar sintomas digestivos es su alta
capacidad osmatica, que arrastra agua y electrolitos
desde el interior de los enterocitos hacia la luz intes-
tinal hasta lograr el equilibrio osmatico. Esto reduce
significativamente la consistencia del contenido in-
testinal y aumenta la velocidad del transito intestinal,

favoreciendo la aparicion de diarrea (figura 1)\

DIARREA



* El segundo mecanismo involucrado en los sinto-
mas de la intolerancia a la lactosa es la digestion y
fermentacion de la lactosa no absorbida por parte
de las bacterias presentes en el fleon distal y en el
colon. Estos dos segmentos intestinales contienen
una gran diversidad de especies bacterianas (lacto-
bacilos, bifidobacterias, estafilococos, enterococos
y otros) capaces de producir lactasa y de fermentar
los monosacéridos resultantes®. La lactasa bacteria-

na producida por estas especies hidroliza la lactosa,

produciendo glucosa y galactosa, monosacaridos
que pueden absorberse a través de la mucosa in-

testinal o ser fermentados por la misma microbiota,

produciendo gases como hidrégeno, metano y dio-
xido de carbono,ademas de &cidos grasos de cadena
corta como los acidos acético, butirico y propidnico
(figura 1)“. En estudios de laboratorio se ha encon-
trado que el contenido de lactosa de un vaso de le-
che (aproximadamente 10,5 g) puede producir 120
mmol de 4cidos organicos, lo que permitiria generar
2600 mL de dioxido de carbono y casi cuatro litros
de hidrogeno®. Los gases producidos son responsa-
bles de sintomas como la distension, el dolor y la fla-
tulencia, mientras que los 4cidos grasos aumentan la
velocidad del transito intestinal favoreciendo la apa-
ricion de diarrea. Ademas, la fermentacion bacteriana
puede generar alcoholes, dioles, aldehidos, cetonas y
acidos que pueden absorberse a través de la mucosa
intestinal con potenciales efectos toxicos®.

* La lactasa bacteriana tiene una actividad enzimati-
ca Optima con el pH intestinal de 6-8, por lo que su
mayor capacidad hidrolitica se observa en el ileon
distal”. En contraste, el menor pH del colon, que

alcanzar un nivel de 4, puede reducir signifi-

T

cativamente la actividad de la lactasa bacterianal?.En
consecuencia, si la microbiota del ileon es capaz de
hidrolizar y fermentar la lactosa es probable que los
sintomas mas importantes se deban a la acumula-
cion de gases, mientras que si la lactosa alcanza el
colon sin ser hidrolizada es mas probable que lo atra-
viese intacta, causando diarrea osmotica.

Diagndstico

Diagnéstico clinico

El diagndstico debe sospecharse clinicamente en los
niNos que presenten signos sugestivos (diarrea, dolor
abdominal, distension, flatulencia, nduseas, vomitos)
poco después de consumir un alimento que conten-
ga lactosa. En los casos sospechosos, el primer paso
es someter al nifo a un diagndstico clinico mediante
una dieta libre de lactosa, en la cual deben eliminarse
no soélo las fuentes comunes de lactosa (formula infan-
til convencional, leche, yogur, queso, helados, bebidas
lacteas, etc.) sino ademas los alimentos que pueden
tener lactosa oculta (ej. pan, cereales procesados, ga-
lletas, bizcochos, margarina, aderezos para ensalada,
etc.)". La prueba se considera positiva si los sintomas
desapa‘recen durante dos semanas de dieta estricta-
mente libre de lactosa y reaparecen al reintroducir los
alimentos con lactosa'”. La tabla 1 muestra el conteni-
do de lactosa de algunos alimentos comunes.

Debido a que la deficiencia primaria de lactasa es in-
frecuente antes de los 2 anos de edad, debe sospe-
charse deficiencia secundaria en los ninos menores
de 2 anos con deficiencia de lactasa'". En estos casos
es inﬁport;ante efectuar una historia clin
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Pruebas paraclinicas

La prueba de hidrégeno espirado es un
método diagnoéstico confiable, no invasivo y
costo-efectivo, por lo que se ha convertido en
la prueba estdndar para el diagnoéstico de la
intolerancia a la lactosa'. La prueba se funda-
menta en el hecho de que la fermentacion de
la lactosa no absorbida por parte de las bac-
terias intestinales genera hidrogeno libre, el
cual se difunde facilmente a través de la mu-
cosa intestinal, alcanza el torrente circulatorio
y se elimina a través de la pared alveolar. Por
lo tanto, en los ninos con intolerancia a la lac-
tosa, el nivel de hidrogeno espirado aumenta
en las horas siguientes a la ingestion de ali-
mentos que contengan lactosa. La prueba

tay llevar a cabo pruebas para confirmar o excluir la
presencia de un trastorno intestinal primario, como
examen coprolégico en busca de parasitismo intes-
tinal (ej. giardiasis, criptosporidiosis), pruebas san-
guineas para detectar enfermedad celiaca o biopsia
intestinal para diagnosticar trastornos de la mucosa
intestinal, entre otras!.

La intolerancia a la lactosa no es un trastorno de ori-
gen inmunoldgico, pero debe considerarse su po-
sible presencia en nifos con signos sugestivos de
enteropatia por proteina de la leche de vaca (diarrea,
retraso del crecimiento y del desarrollo, vomito, hipo-
proteinemia, anemia){ los gual\es pueden desarrollar
intolerancia secundaria a la lactosa, incluyendo exco-
riaciones perianales causadas por las deposiciones
acidas”.

se lleva a cabo administrando en ayunas una
dosis de lactosa de 2 g/kg (méximo 25 g), equivalente a
la cantidad contenida en 2-8 onzas de leche, y midien-
do posteriormente la cantidad de hidrégeno en el aire
espirado durante un periodo de 2-3 horas'. La prueba
se considera positiva si se observa un incremento >20
partes por millén en la concentracién de hidrégeno
después de administrar la lactosa’. Aunque la prueba
tiene una elevada sensibilidad, cerca de 20% de los pa-
cientes con intolerancia a la lactosa pueden presentar
falsos negativos, debido al uso previo de antibidticos o a
la presencia de una microbiota con predominio de bac-
terias capaces de usar hidrégeno para reducir el dioxido
de carbono a metano (ej. arqueobacterias)®.

La prueba de tolerancia e
diagndstico hasta la aparicion de la prueba de hidrége-
no espirado.La prueba consiste en administrar una dosis




de lactosa de 2 g/kg o 50 g/m? de superficie corporal
(maximo 50 g) y medir la concentracion sanguinea de
glucosa, la cual debe aumentar en aproximadamente 30
mg/dL a las dos horas si la digestion de la lactosa es nor-
mal. La prueba se considera positiva para malabsorcién
de lactosa si el nivel de glucosa aumenta menos de 26
mg/dL". No obstante, la prueba de tolerancia a la lacto-
sa tiene una alta frecuencia de falsos positivos y falsos
negativos, por lo que ha sido remplazada por la prueba
de hidrégeno espirado!.

El pH de las heces es una prueba inespecifica funda-
mentada en el hecho de que los acidos grasos de ca-
dena corta producidos por la fermentacién bacteriana
de la lactosa pueden reducir el pH fecal. En condicio-
nes normales, el pH de las heces es ligeramente alcalino
(>7,0),aunque en los lactantes puede ser 4cido (5,0-5,5).
En general, un pH por debajo de este nivel se considera
sugestivo de malabsorcién de lactosal™.

La lactosa es un azUcar reductor, por lo que la pre-
sencia de azucares reductores en las heces sugiere ma-
labsorcion de lactosa. Sin embargo, ésta es una prueba
inespecifica debido a que en las heces pueden encon-
trarse azlcares reductores diferentes a la lactosa, como
la glucosa, la fructosa y la galactosa™”. Ademas, debido a
que en algunos pacientes la malabsorcion de lactosa es
suficiente para reducir el pH pero no para aumentar la
excrecion de azucares reductores, la presencia de aztca-
res reductores en las heces es menos sensible que el pH

fecal para sospechar malabsorcion de lactosal™.

La biopsia intestinal permite medir directamente la
cantidad de lactasa y otras disacaridasas y puede ser Util
para confirmar la deficiencia primaria y la deficiencia
congénita de lactasa, pero es un procedimiento invasivo
y tiene menor sensibilidad que la prueba de hidrogeno
espirado?.

Tratamiento

El Unico tratamiento satisfactorio de la intolerancia
a la lactosa es una dieta con un contenido reducido de
lactosa® aunque la cantidad de lactosa que el nifio es
capazdetolerarvarfaindividualmente.A pesar de quela
eliminacion de los lacteos permite aliviar los sintomas,
la leche y sus derivados son alimentos de tanta impor-
tancia nutricional que antes de recomendar una dieta
libre de lacteos debe considerarse cuidadosamente el
caso y diagnosticar adecuadamente la deficiencia de
lactasa®. La lactosa es importante para la absorcion in-
testinal de calcio y las dietas libres de lactosa pueden
reducir la absorcion de este importante elemento, o
que en teoria podria afectar la mineralizacion d¢sea [,
Por lo tanto, cualquier dieta libre de lactosa o baja en
lactosa debe acompanarse de un aporte adecuado de
calcio y vitamina D,

Para los lactantes con deficiencia primaria o con-
génita de lactasa estd indicado el uso de una férmula
libre de lactosa’®. Los niflos con deficiencia-secunda-
ria de lactasa, principalmente los severamente desnu-




tridos y los menores de 3 meses, pueden beneficiarse Para los ninos mayores, la dieta baja en lactosa pue-
del cambio de la férmula convencional por una for- de disenarse a partir del consumo de lacteos bajos en
mula libre de lactosa tras los episodios de gastroen- lactosa (leche, yogur, queso, etc.) y/o suplementos de
teritis aguda. En todos los nifos amamantados se lactasa'.

recomienda continuar la lactancia materna™.

Conclusiones

» Laintolerancia a la lactosa es una causa frecuente de sintomas digestivos en la infancia.

+ La deficiencia primaria de lactasa es comun después de los 2 afnos de edad, por lo que los
sintomas de intolerancia a la lactosa en nifios menores sugieren deficiencia secundaria de
lactasa. |

» Elestdndar diagndstico actual para la intolerancia a la lactosa es la prueba de hidrégeno espi- ‘
rado, pero el diagndstico puede sospecharse fuertemente con una prueba de supresiéon de la
lactosa positiva y pruebas de laboratorio simples como el pH fecal y la presencia de aztcares i
reductores.

» El Unico tratamiento satisfactorio de la intolerancia a la lactosa es reducir el contenido de
lactosa en la dieta.

* Encaso de intolerancia a la lactosa en un niflo amamantado no se requiere la interrupcion
de la leche materna. Si el nifo recibe una férmula y tiene intolerancia a la lactosa, existe la
alternativa de cambiar a una férmula libre de lactosa, mientras que si esta consumiendo ali-
mentos complementarios se debe restringir la lactosa de las fuentes ocultas.

* Cualquier dieta libre de lactosa debe acompanarse.por un aporte adecuado de calcio y vita-
\ mina D para garantizar la mineralizacion ¢sea normal.
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