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RESUMEN

Antecedentes: El rapido transporte de fluidos a partir de las bebidas ingeridas es el objetivo de las soluciones de
rehidratacion oral (ORS) y las bebidas deportivas. Objetivos: El objetivo del presente estudio fue investigar los efectos del
incremento del contenido de carbohidratos y sodio sobre el transporte de fluidos usando un trazador de 6xido de deuterio
(D,0). Diseno: Veinte hombres sanos fueron divididos en dos grupos de 10, el primer grupo fue el grupo de carbohidratos
(CHO) y el segundo el de sodio (Na). El grupo CHO ingirié cuatro bebidas diferentes con un incremento progresivo de 3%
de glucosa, desde 0% hasta 9%, mientras que la concentracion de sodio fue de 20 mmol/L. El grupo Na ingirié cuatro
bebida con un incremento progresivo de 20 mmol/L desde 0 hasta 60 mmol/L, mientras la concentraciéon de glucosa era de
6%. Todas las bebidas contenian 3 g de D,0. Los sujetos permanecieron sentados por dos horas después de la ingestién de
la bebida experimental, y se tomaron muestras de sangre cada 5 min en la primera hora y cada 10 minutos en la segunda.
Resultados: Incluir 3% de glucosa condujo a un area bajo la curva (AUC) de 60 min significativamente mayor
(19640£1252 6%o vs. VAMOW 60 min) que todas las pruebas. La bebida sin carbohidratos (18381+£1198 6%o vs. VSMOW
60 min) tuvo una mayor AUC de 60 min que la de 6% (16088+1359 6%o vs. VSMOW 60 min) y la de 9% (13134+1115 6%o
vs. VSMOW 60 min); la bebida de 6% tuvo un AUC de 60 min significativamente mayor que la de 9%. No hubo diferencias
en el transporte de fluidos entre las diferentes bebidas con sodio. Conclusion: En conclusion, el presente estudio mostro
que cuando la concentracién de carbohidratos en una bebida ingerida se incrementd por encima de 6%, se comprometid el
transporte de fluidos. Sin embargo, incrementar la cantidad de sodio (0-60 mmol/L) en una bebida con 6% de glucosa, no
condujo a incrementos en el transporte de fluidos.
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INTRODUCCION

Uno de los objetivos principales de las soluciones de rehidratacion (ORS) y las bebidas deportivas es lograr que los fluidos
disponibles estén disponibles para el uso dentro del cuerpo tan rapido como sea posible. Las bebidas disefiadas para el uso
como ORS y nutricién deportiva y contienen una mezcla de carbohidratos y electrolitos, siendo el sodio el principal
electrolito.

Los carbohidratos en las ORS provienen principalmente en forma de glucosa, aunque también pueden tener sucrosa,
maltodextrinas o fructosa. El incremento de la cantidad de carbohidratos en una bebida ingerida conduce a una
disminucion en el transporte de fluidos [1]. El incremento de la osmolalidad debido a las concentraciones elevadas de
carbohidratos, conduce a un movimiento neto de agua al lumen intestinal, lo que causa una pérdida en la reserva de agua



corporal y puede incrementar los efectos de la deshidratacion [2]. Previamente, ha sido demostrado que las soluciones con
electrolitos y 6% de CHO conducen a un mayor transporte de fluidos que una solucién de glucosa al 15% [3], pero no hubo
ninguna diferencia demostrada en el transporte de fluidos, cuando fueron comparadas soluciones de glucosa y fructosa de
6,8y 10% [4].

Las investigaciones previas han sugerido que la adicién de sodio a las bebidas ingeridas conducird a un incremento del
transporte de fluidos [5] y a una reducciéon del cambio del volumen plasmatico durante el ejercicio, lo cual indica una
mayor disponibilidad de fluidos [6]. Las investigaciones més recientes han sugerido que el contenido de sodio puede no ser
un factor tan importante como los carbohidratos [7]. Efectivamente, el incremento del contenido de sodio de una solucién
de carbohidratos al 6% no mostré ninguna diferencia en la absorcién de agua intestinal [8]. Sin embargo, esta
investigacion empled la técnica del triple limen, que solo mide una pequeia seccidn del intestino delgado y no tiene en
cuenta el vaciado gastrico. De este modo, la técnica del triple lumen puede no ser representativa de la disponibilidad de
fluidos de todo el cuerpo a partir de una bebida ingerida.

La dilucién de 6xido de deuterio es una medicion relativamente no invasiva del transporte de fluidos.

Mientras que no da un valor cuantitativo de la cantidad de fluidos absorbidos, siempre y cuando la cantidad y
concentracion del trazador se mantenga igual, el método puede proporcionar una medicion de diferencias relativas entre
las bebidas ingeridas [9].

La inclusién de D,O en una bebida ingerida proporciona una medicion integral del vaciado gastrico y la absorcion de fluido
intestinal que conduce al transporte de fluido. Los estudios que han comparado diferentes bebidas utilizando D,0 [3, 10]
han encontrado respuestas temporales del D,0, las cuales serian esperadas [11].

El objetivo del presente estudio fue investigar los efectos del incremento del contenido de carbohidratos y sodio sobre el
transporte de fluidos usando un trazador de agua deuterada.

METODOS

Veinte sujetos sanos participaron en este estudio. El estudio fue aprobado por el Comité de Etica de la Escuela de Deporte
y Ciencias del Ejercicio en la Universidad de Birmingham. Los sujetos completaron un Cuestionario de Salud General y
proporcionaron su consentimiento informado para participar del estudio.

Todas las pruebas experimentales fueron realizadas después de una noche de ayuno. Cada sujeto realizé cuatro pruebas,
cada una separada por lo menos por 7 dias. Los sujetos fueron divididos en dos grupos de 10, el primer grupo, fue el de
carbohidratos (CHO) (edad: 20+1 afios, masa corporal: 81,2+7,5 kg) y el segundo, fue el grupo de sodio (Na) (edad: 21+2
anos, masa corporal: 83,6+9 kg). Las bebidas experimentales proporcionadas al grupo CHO fueron:

GO0: agua + 20 mmol/L de sodio

G3: glucosa al 3% + 20 mmol/L de sodio
G6: glucosa al 6% + 20 mmol/L de sodio
G9: glucosa al 9% + 20 mmol/L de sodio
El grupo Na ingiri6 las siguientes bebidas:
NaO: glucosa al 6%

Na20: glucosa al 6% + 20 mmol/L de sodio
Na40: glucosa al 6% + 40 mmol/L de sodio
Na60: glucosa al 6% + 60 mmol/L de sodio

La glucosa fue obtenida a partir de Cerestar (Manchester, Reino Unido) y el sodio a partir de Sigma-Aldrich (Gillingham,
Reino Unido). Todas las pruebas fueron conducidas en orden aleatorio.

Los sujetos arribaron al laboratorio entre las 7 y las 9 am. En el arribo al laboratorio, a los sujetos se les pidi6 que vaciaran



sus vejigas antes de que fuera registrada su masa corporal mientras estaban desnudos (Champ II, Ohaus UK, Leicester,
UK).

Después, fue insertado un catéter de teflon en la vena antecubital para los muestreos sanguineos.

Los sujetos permanecieron sentados por 20 min, antes de que fuera tomada una muestra de sangre y saliva mientras
permanecian en reposo. Fue proporcionado un bolo de 550 mL de la bebida experimental que contenia 3 g de agua
deuterada (99,9% del porcentaje de los atomos como éxido de deuterio, Sigma Aldrich, St. Louis Estados Unidos), esto fue
luego seguido por 50 mL adicionales de la bebida experimental, que fue usada para enjuagar la boca y asegurar que todo
el 6xido de deuterio fuera ingerido.

Fue tomada una muestra de sangre de 5 mL cada cinco minutos luego de la ingestién de las bebidas experimentales
durante la primera hora y cada 10 min durante la segunda hora. De este modo, los sujetos permanecieron en reposo por un
total de 120 min. En todos los puntos de tiempo, la sangre fue almacenada en tubos que contenian 0,054 mL de K,;EDTA
(Becton Dickinson, Plymouth, Reino Unido). Todos los tubos de EDTA fueron centrifugados a 3200 g durante 10 min y el
plasma fue almacenado en un frasco de vidrio, que fue almacenado a -70°C.

El enriquecimiento de D,0 plasmatico fue analizado usando espectrometria de masas de indice isotdpico (Finningan, Delta
XP, Bremen, Alemania) Gas-Bench II (Thermo Electron, Bremen, Alemania).

Brevemente, 200 pL de una muestra acuosa fueron transferidos a un vacutainer (Labco, High Wycombe, Inglaterra). Un
catalizador de platino (Thermo Electrén, Bremen, Alemania) fue adicionado y al vacutainer se le introdujo gas helio con 2%
de H, durante 5 min, seguido de un periodo de equilibracién de 40 min, en donde los is6topos de hidrégeno en la soluciéon
acuosa se intercambiaron con los iones hidrégeno de la fase gaseosa (headspace). Una muestra del gas de la fase gaseosa
fue luego inyectada en el Espectrometro de Masas de indice Isotopico (IRMS) (Thermo electrén, Bremen, Alemania). El
promedio de las ultimas 9 mediciones fue usado como el promedio para la muestra. El enriquecimiento isotopico es
expresado como 6%o respecto al estdndar internacional de agua Viena Standard Mean Ocean Water (VSMOW). El
coeficiente de variacion de esta medicion es 0,27%.

Fue empleada regresion no lineal para calcular el tiempo medio (T,,), tiempo hasta el plateau (TTP) y enriquecimiento
plateau (PE) de la curva de enriquecimiento (GraphPad Prism, software GraphPad, San Diego, Estados Unidos). La
ecuacion no lineal usada fue:

Y = Ymax. (1-e™)

En ambos experimentos, el enriquecimiento con déxido de deuterio plasmético fue analizado usando ANOVA de dos vias
(tiempo y tratamiento) para mediciones repetidas. El drea bajo la curva para los primeros 60 min (AUC 60 min), T,,,
tiempo hasta el plateau y enriquecimiento plateau fueron analizados usando ANOVA de mediciones repetidas. Todos los
test post hoc fueron Tukeys HSD. La significancia fue establecida a un nivel p<0,05. Todos los andlisis de datos fueron
conducidos usando SPSS version 12.

RESULTADOS

El grupo glucosa mostré un rapido incremento en el enriquecimiento con 6xido de deuterio plasmatico antes de alcanzar
un plateau. Mientras que no hubo diferencias con los demas grupos, hubo una tendencia para el tiempo hasta el plateau,
hacia un incremento con el aumento de la concentracion de carbohidratos (GO=34+7 min, G3=35+10 min, G6=43+13
min, G9=51+£15 min), todos alcanzaron un enriquecimiento plateau de valor similar (G0=434+113 %o vs. VSMOW,
G3=458+96 6%0 vs. VSMOW, G6=398+106 §%o vs. VSMOW, G9=360£55 §%o vs. VSMOW).

El grupo glucosa mostré un efecto significativo de la prueba (F,,,=37,250, p<0,001), tiempo (F5,5,, p<0,001) e interaccién
entre prueba y tiempo (F;, 4,=5,386, p<0,001). La inclusién de glucosa al 3% en la bebida condujo a un enriquecimiento de
deuterio plasmatico significativamente mayor que no tener carbohidratos, entre los min 20 y 30 después de la ingestion.
Cuando el contenido de carbohidratos se incrementd hasta 6%, hubo un menor enriquecimiento con D,0 plasmatico que
con las bebidas al 3 y 0% de carbohidratos entre los minutos 10 y 45 después de la ingestion. Incrementar més el
contenido de carbohidratos hasta 9% condujo a un menor enriquecimiento con deuterio plasmatico que con las bebidas al 3
y 0% en los min 10 y 60 después de la ingestion, y también presentd un menor enriquecimiento de deuterio plasmatico que
la bebida al 6% entre los min 20 y 60 después de la ingestién (Figura 1).



Hubo un efecto significativo de la prueba para T, (F;,,=17,528, p<0,001). Las pruebas GO (11+2 min) y G3 (9%1 min)
presentaron el T,,, més rapido, pero no fueron diferentes entre ellas y la prueba G6 (15+2 min) fue mas rapida que la G9
(24+3 min) (Tabla 1). Hubo un efecto significativo de la prueba para el AUC 60 min (F;,,=65,861, p<0,001). La prueba G3
presentd el mayor AUC 60 min (19640+1252 6§%o vs. VSMOW 60 min), mientras que GO (18381+£1198 6%o vs. VSMOW 60
min) present6 un mayor AUC 60 min que G6 (16088+1359 §%o vs. VAMOW 60 min) y G9 (131341115 6%o vs. VAMOW 60
min), G6 presentd una AUC 60 min significativamente mayor que G9 (Tabla 1).

El grupo sodio no logré mostrar diferencias entre las pruebas para el enriquecimiento con D,0 (F;,,=1,719, p=0,187)
(Figura 2). Mientras que el grupo Na60 tuvo el T,, mas rapido (11£2 min) en comparacion con el grupo Na40 (12+1 min),
Na20 (13+2 min) y Na0 (16+2 min), estos valores no fueron diferentes entre ellos (F;,,=2,119, p=0,121).

De forma similar el grupo Na60 tuvo el mayor AUC 60 min (15810719 %o vs. VSMOW 60 min) en comparacion a Na40
(15054674 %0 vs. VSMOW 60 min), Na20 (15054674 %o vs. VSMOW 60 min) y Na0 (13843+785 6%o vs. VSMOW 60
min), pero nuevamente los valores no fueron significativamente diferentes unos de otros (Tabla 2).
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Figura 1. Enriquecimiento con D,0 a través del tiempo después de ingerir las cuatro bebidas con glucosa. Estdn indicadas las
diferencias estadisticamente significativas (p<0,05).
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Figura 2. Enriquecimiento con D,0 a través del tiempo después de ingerir las cuatro bebidas con sodio. No hubo diferencias
significativas.
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AUC (vs. VSMOW 60 min) 18381+1198 "= | 19640+1252 *°¢ 16088+1359° [ 13134+1115
PE (vs. VSMOW) 434113 453+96 398+£106 360£55
TTP (min) 34£7 35+10 43£135 51+15

Tabla 1. Caracteristicas del enriquecimiento con D,0 con las cuatro bebidas diferentes con glucosa. Tiempo medio (T,,), drea bajo la
curva para los primeros 60 min (AUC), enriquecimiento plateau (PE) y tiempo hasta el plateau (TTP) sin glucosa (GO0), glucosa al 3%
(G3), glucosa al 6% (G6) y glucosa al 9% (G9). Todas las bebidas contenian 20 mmol/L de sodio. Las diferencias estadisticamente
significativas estdn indicadas con a, b y c. a indica diferencias respecto a GO, b indica diferencias respecto a G6, y c indica diferencias
respecto a G9 (p<0,05).

Nal NaZzD Nad0 NaGD
Tiz 16£2 132 12+1 11+2
AUC (vs. VSMOW 60 min) 13843+£7385 150544674 151624467 158104719
PE (vs. VSMOW) 352417 356+14 348+15 354+18
TTP (min) 2343 10+3 18+2 16+3

Tabla 2. Caracteristicas del enriquecimiento con D,0 con las cuatro bebidas diferentes con sodio. Tiempo medio (T,,), drea bajo la
curva para los primeros 60 min (AUC), enriquecimiento plateau (PE) y tiempo hasta el plateau (TTP) sin sodio (Na0), 20 mmol/L de Na
(Na20), 40 mmol/L de Na (Na40) y 60 mmol/L de Na (Na60). No hubo diferencias significativas entre los grupos.



DISCUSION

El presente estudio investigé el efecto del incremento de las cantidades de glucosa y sodio en las bebidas ingeridas sobre
el transporte de fluidos. Un trazador de 6xido de deuterio fue incorporado en las bebidas de prueba y el enriquecimiento
con 6xido de deuterio fue usado como una medicion del transporte de fluidos.

El incremento del contenido de glucosa de la bebida por encima del 6% disminuyd el transporte de fluidos en comparacion
al agua, mientras que el contenido de sodio en el intervalo investigado no afect6 el transporte de fluidos.

El presente estudio muestra que incrementar el contenido de carbohidratos de una bebida por encima del 6% puede
conducir a una disminucion en el transporte de fluidos en comparacién al agua.

Mientras que previamente ha sido demostrado que una solucion de glucosa al 15% [3]y 20% [12] causa una disminucién
de la acumulacion de 6xido de deuterio en el plasma luego de la ingestién de una bebida, este es el primer estudio en el
cual ha sido demostrado que una solucion de carbohidratos al 6% puede retrasar la acumulacién de D,O en el plasma.

Davis et al. [4] no reportaron diferencias en la aparicion de D,0 en el plasma, cuando se compararon bebidas al 6, 8 y 10%
de glucosa y fructosa con agua. Una posible razon de las discrepancias entre estos estudios es la inclusion de fructosa en
las bebidas de Davis et al. [4]. La fructosa es absorbida a través de los GLUT 5 en la membrana de las células intestinales
[13], mientras que la glucosa es absorbida por los SGLT1 [14]. La inclusién de estos carbohidratos que pueden ser
transportados a través de transportadores multiples puede conducir a una reduccidn del efecto inhibitorio de la
hiperosmolaridad sobre la absorcién de fluidos [15].

Teniendo en cuenta que el uso de un trazador de D,0 constituye una medicion integrada del vaciado gastrico y la absorcion
intestinal, cualquiera de los dos podria ser un sitio para que se produzca la disminucién del transporte de fluidos
observado con la ingestiéon de bebidas con glucosa al 6 y 9%. Ya que al ingerir la bebida, la misma entra primero en el
estdmago. Ha sido demostrado que una solucion al 20% de carbohidratos se vacia més despacio del estdbmago que una
solucidén al 6% [12]. También ha sido demostrado que las concentraciones de carbohidratos menores al 10% retrasan el
vaciado géstrico, con una bebida con glucosa al 5% que retraso el vaciado géastrico cuando se las compara con agua sola, y
una bebida con glucosa al 10% que produjo un retraso del vaciado gastrico todavia mayor [1]. Otro estudio reportd que las
concentraciones de carbohidratos menores al 10% no afectan el vaciado gastrico [16]. Es posible que las bebidas con
carbohidratos al 6 y 9% del presente estudio retrasaran el vaciado géstrico, aunque esto no esta claro.

Una vez que la bebida ingerida ha sido vaciada del estémago, la misma entra en el intestino delgado. La seccién proximal
del intestino delgado, el duodeno, es la seccién mas permeable del mismo. En el duodeno el agua es absorbida por un
gradiente osmotico, por lo que cuando el agua es comparada con una bebida con carbohidratos, conduce a una mayor
absorcion de fluidos en el duodeno y esto crea un mayor gradiente osmotico [17]. El incremento en el contenido de
carbohidratos en las bebidas al 6 y 9% puede haber disminuido la absorcion de fluidos en el duodeno en comparacion al
agua [15].

A medida que la bebida ingerida continua bajando por el intestino delgado hasta el yeyuno, més solutos son absorbidos
[17]. La absorcion de glucosa a través de los SGLT1 en el intestino delgado esta directamente acoplada con la absorcién de
2 moléculas de sodio y aproximadamente 300 moléculas de agua [18]. De este modo el fluido puede ser absorbido contra
un gradiente de concentracion.

Esto puede explicar porque la bebida con glucosa al 3% condujo a un mayor transporte de fluidos que el agua. La
absorcion e glucosa en el yeyuno va a conducir al incremento en la absorcidn de fluidos, tanto a través de la ruta
transcelular del SGLT1 como a través de las vias paraceculares, ya que ha sido demostrado que los SGLT1 incrementan la
permeabilidad de las uniones de anclaje intestinales [19].

El presente estudio no mostré ningun efecto del incremento en la concentracion de sodio sobre el transporte de fluido. Ha
sido demostrado que cuando fue ingerida una solucién con 25 mmol/L de cloruro de sodio, la disminucién en el volumen
plasmatico observada durante el ejercicio decrecié en comparacién al agua sola, sugiriendo que el transporte de fluidos se
incremento [6]. El presente estudio sugiere que cuando son incluidos carbohidratos en una bebida, incrementar la cantidad
de sodio no incrementa la absorcion de fluidos.

Gisolfi et al. [8] investigaron la absorcion de fluidos a partir de una bebida con glucosa al 6% que contenia ya sea 0,25 o 50
mmol/L y encontraron que no hubo diferencias en la absorcién de fluidos. De forma similar, durante el ejercicio,
incrementar la cantidad de sodio en las bebidas con carbohidratos ingeridas no condujo a un incremento en la absorcion de
fluidos [20]. De este modo, en el presente estudio, la presencia de glucosa al 6% en las bebidas puede haber enmascarado



cualquier efecto que ejerza el sodio sobre el transporte de fluidos.

A pesar de que el sodio no tiene efectos sobre el transporte de fluidos, todavia puede ser 1til incluirlo en las bebidas con
carbohidratos y electrolitos.

Incluir sodio en las bebidas ingeridas conduce a un incremento en su palatabilidad [21]. La palatabilidad es un factor
importante en la ingesta voluntaria de fluidos [22], que puede ser 1til en situaciones tales como durante el ejercicio
prolongado en condiciones célidas, ya que la ingesta de fluidos puede permitir que sea mantenida una menor temperatura
del centro del cuerpo cuando se compara a esta situacion con la ingestiéon de ningtn fluido y previene la disminucién del
rendimiento [23]. El sodio también es importante para la rehidratacion después de un periodo de deshidratacion, ya que el
sodio ayuda que se produzca la retension de fluidos.

Aunque los trazadores de 6xido de deuterio han sido usados extensivamente para medir el agua corporal total (TBW), el
uso de este trazador para medir transporte de fluidos ha recibido poca atencion en la literatura. Los estudios han empleado
exitosamente un trazador de 6xido de deuterio para comparar el transporte de fluidos entre bebidas [3, 12, 25, 26].

Las ventajas de la técnica implican que es relativamente no invasiva y provee una medicion integrada de los efectos del
vaciado gastrico y la absorcion intestinal sobre el trasporte de fluidos. Una desventaja sugerida a la técnica es que no es
capaz de medir la absorcion neta de fluidos [2]. Los resultados de estos estudios deberian ser siempre interpretados con
cuidado. Los datos presentados aqui pueden no reflejar la absorcion per se. Esto requeriria asumir que existen condiciones
de estado estable para los volimenes de fluidos intra y extracelulares, y esto no es siempre vélido. Esta ha sido una
preocupacion particular en las pruebas con sodio en este estudio. Si el incremento en el sodio de las bebidas expandid
conmensurablemente el volumen plasmatico, se podria haber producido un incremento en la absorcién de agua a partir del
intestino, sin un incremento paralelo en el enriquecimiento plasmatico de D,0. En un grado menor, una preocupacion
similar se aplica a las pruebas con glucosa. Teniendo en cuenta que la captacion de glucosa mediada por la insulina va a
rapidamente absorber glucosa al espacio intracelular, la misma va a ser seguida por el agua, creando nuevamente una
dindmica en estado no estable durante el periodo en el cual son recolectados los datos. El impacto exacto de estos
movimientos de fluidos es desconocido y de este modo los resultados tienen que ser interpretados con cuidado.

En conclusion, el presente estudio mostré que cuando la concentracién de carbohidratos en una bebida ingerida fue
incrementada por encima del 6%, el transporte de fluidos se comprometié. El contenido de sodio (0-60 mmol/L) en una
bebida con glucosa al 6%, no condujo a incrementos en el transporte de fluidos.
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