STAND VAN ZAKEN

FODMAP-beperkt dieet bij prikkelbaredarmsyndroom

Laurens A. van der Waaij en Janneke Stevens

Het prikkelbaredarmsyndroom (PDS) is een veelvoorkomende, soms invaliderende aandoening waarvoor een effec-

tieve behandeling ontbreekt.

Veel patiénten geven aan dat de samenstelling van het dieet invloed heeft op hun klachten.

Het westerse dieet bestaat uit veel verschillende moleculen. Een deel van deze moleculen is klein, fermenteerbaar en

niet-resorbeerbaar (FODMAP’s).

In Australié is recent het FODMAP-beperkt dieet ontwikkeld.

In gerandomiseerde onderzoeken ervaren 37-45% van de PDS-patiénten met dit dieet een afname van hun klachten.

Het FODMAP-beperkt dieet begint met een eliminatiefase van 6 weken.

Indien hierdoor de klachten substantieel afnemen, volgt een gestructureerde herintroductie van de verschillende
FODMAP’s gedurende een aantal weken, waarna een eenvoudiger te volgen dieet overblijft.
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et prikkelbaredarmsyndroom (PDS), ook wel IBS

genoemd (‘IBS’ staat voor ‘irritable bowel syn-

drome’), komt veel voor. Ongeveer 10% van de
Nederlandse bevolking heeft PDS, met klachten varié-
rend in ernst van licht tot invaliderend. De klachten
bestaan met name uit buikpijn, een opgeblazen gevoel en
een veranderd defecatiepatroon. De diagnose ‘prikkelba-
redarmsyndroom’ wordt gesteld op basis van de Rome
III-criteria (zie uitlegkader).
Bij ongeveer de helft van de PDS-patiénten wordt een
verhoogde viscerale perceptie gevonden. Dit betreft
zowel een verlaagde prikkeldrempel (allodynie) als een
toegenomen respons op een prikkel (hypersensitiviteit).
Het prikkelbaredarmsyndroom kan op elke leeftijd ont-
staan en ontstaat soms na een infectieuze gastro-enteri-
tis: het zogenaamde postinfectieuze prikkelbaredarm-
syndroom. Naast de samenstelling van de voeding en een
verhoogde viscerale perceptie kunnen ook psychologi-
sche factoren een rol spelen in de ernst van de klachten."?
Er zijn weinig effectieve behandelingen voor het prikkel-
baredarmsyndroom. Het effectiefst zijn hypnotherapie
en inname van pepermuntolie.*® Maar ook gebruik van
andere medicijnen (mebeverine, SSRI’s, laxantia, psylli-
umvezels), het volgen van dieet en leefstijladviezen kun-
nen worden geprobeerd. Dit heeft in Nederland onder
andere geresulteerd in het ‘Reduce PDS’-onderzoekspro-
gramma waarin patiénten met hulp van hun behandelaar
uit een aantal behandelingen kunnen kiezen.
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Rome lll-criteria voor de diagnose ‘prikkelbaredarmsyndroom’
1. Patiénten moeten recidiverende buikpijn of een onge-
makkelijk gevoel in de buik (niet omschreven als pijn)
hebben gedurende minstens 3 dagen per maand in de
afgelopen 3 maanden, terwijl de klachten ten minste 6
maanden voor de diagnose zijn begonnen.
2. Deze klachten moeten geassocieerd zijn met 2 of meer van
de volgende criteria:
+ deklachten verminderen na defecatie
« de klachten zijn geassocieerd met een verandering in de
frequentie van defecatie
« de klachten zijn geassocieerd met een verandering in de
consistentie van de ontlasting

De meeste patiénten geven aan dat de samenstelling van
de voeding invloed heeft op hun klachten.® Ze passen met
wisselend succes hun eetgewoonten aan, wat een enkele
keer leidt tot een insufficiénte voeding en tot gewichts-
verlies” Het huidige Nederlandse dieetadvies luidt:
‘gezonde voeding met extra aandacht voor regelmaat,
oplosbare vezels (groente, fruit) en vocht’. Het is onze
ervaring dat een klein deel van de patiénten hiermee een
belangrijke klachtenreductie bereikt. Wetenschappelijk
bewijs voor deze adviezen ontbreekt echter. Voedselinto-
lerantie lijkt een rol te spelen bij het prikkelbaredarm-
syndroom, maar voedselallergie niet.

Recent is in Australié door een onderzoeksgroep een
dieet ontwikkeld dat effectief lijkt bij PDS-patiénten: het
FODMAP-beperkt dieet (FODMARP staat voor ‘fermen-
teerbare oligo-, di-, monosachariden en polyolen’).*" Dit
is een eliminatiedieet dat berust op hetzelfde concept als
een lactosebeperkt dieet bij lactose-intolerantie, maar
dan voor diverse kleine koolhydraatmoleculen tegelijk.”
De eerste onderzoeken laten zien dat dit dieet bij 68-87%
van de PDS-patiénten een significante klachtenreductie
geeft ten opzichte van het eigen dieet van de patiént, en
bij 37-45% van de patiénten met een dieet volgens de
NICE-richtlijnen.****

Ondanks deze ogenschijnlijk fraaie eerste resultaten is
het FODMAP-beperkt dieet controversieel. Dit komt
doordat het aantal onderzoeken beperkt is en voorname-
lijk afkomstig van één Australisch centrum; bovendien
zijn er aanmerkingen op de opzet van de onderzoeken
omdat langetermijngegevens ontbreken, en de Australi-
sche onderzoeksgroep financiéle belangen heeft (betaalde
apps en boeken). Ook wordt in onderzoeken bij PDS-
patiénten vaak een hoge placeborespons gezien van 38%
(95%-BI: 34-41)."* Tenslotte zijn er in het verleden vaker
diéten bij het prikkelbaredarmsyndroom gepropageerd

die achteraf toch niet werkzaam bleken. Aan de andere
kant wordt het dieet in gerenommeerde ziekenhuizen
gepropageerd (Stanford University Medical Hospital
(Stanford, California), Kings College (Londen)) en is de
placeborespons bij een andere chronische darmaandoe-
ning als colitis ulcerosa ook fors: 28% (95%-BI: 23-33)."
In Nederland is er een toenemend aantal patiénten dat het
FODMAP-beperkt dieet wil gaan proberen. Zij zoeken
informatie op internet waar vele, vaak commerciéle sites
beschikbaar zijn. Veel artsen en diétisten zijn echter nog
onbekend met dit dieet. In het Martini Ziekenhuis bieden
we een behandeling aan op basis van de dieetrichtlijnen
van The Monash University (Australi€) en Kings College.
Met dit artikel willen we u informeren over dit dieet.

FODMAP

De FODMAP’s (‘Fermenteerbare Oligo-, Di-, Monosa-
chariden And Polyolen’) zijn kleine koolhydraten die in
grote hoeveelheden in de voeding voorkomen en die door
de darmflora vergist kunnen worden. Polyolen en oligo-
sachariden kunnen sowieso niet door de menselijke darm
geresorbeerd worden en zullen bij iedereen een FOD-
MAP zijn. Lactose en fructose worden gewoonlijk wel
geresorbeerd en belanden alleen bij patiénten met een
resorptiestoornis, zoals lactasedeficiéntie, in grote hoe-
veelheden in het ileum en colon.” PDS-klachten kunnen
ontstaan als van alle soorten FODMAP’s gezamenlijk
een te grote hoeveelheid het ileum en colon bereikt en
daar de intraluminale druk verhoogt via osmose (toe-
name volume) en fermentatie (toename gassen).”*'*"

SOORTEN FODMAP’S

FODMAP’s worden verdeeld in 4 groepen (tabel 1): fruc-

tose, lactose, oligosachariden en polyolen.

+ Fructose komt in de voeding voor als monosacharide,
als onderdeel van de disacharide sucrose (glucose-
fructose, tafelsuiker) en als polymeer (fructanen).
Omdat de belangrijkste transporter van fructose
gekoppeld is aan die van glucose, wordt de resorptie
van fructose sterk bevorderd door een equimolaire
hoeveelheid glucose in de voeding (zoals in sucrose).
Een overmaat fructose ten opzichte van de hoeveelheid
glucose wordt ‘vrij fructose’ genoemd. Van de alge-
mene bevolking kan 30% weinig vrij fructose resorbe-
ren en bij hen zal extra fructose een FODMAP worden.
Maar ook bij de overige 70% van de algemene bevolking
is de resorptiecapaciteit van vrij fructose beperkt.

» Lactose is een disacharide dat in aanwezigheid van

voldoende lactase snel geresorbeerd wordt. Een groot

deel van de wereldbevolking heeft weinig lactase.”

Oligosachariden worden vrijwel niet geresorbeerd. Het

gaat om (a) fructanen (oligofructose), zoals inuline en

(b) galacto-oligosachariden zoals raffinose.”

.
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TABEL 1 Voorbeelden van voedingsmiddelen die veel
fermenteerbare oligo-, di-, monosachariden en polyolen (FODMAP’s)
bevatten

FODMAP voedingsmiddel met veel FODMAP
fructose honing, appel, kers, peer, mango, watermeloen, asperge
lactose melk, karnemelk, yoghurt, vla

oligosachariden  tarwe (pasta, brood), rogge, watermeloen, pruim, kool,

prei, ui, peulvruchten
polyolen appel, peer, pruim, bloemkool, champignon, suikervrije
kauwgom

+ Polyolen zijn suikeralcoholen, zoals sorbitol, mannitol
en polydextrose. Resorptie vindt vrijwel niet plaats.”

WELKE VOEDINGSMIDDELEN BEVATTEN VEEL FODMAP’S?

De Australische onderzoeksgroep heeft de meest voor-
komende voedingsmiddelen geanalyseerd op het gehalte
aan FODMAP’s en verdeeld in voedingsmiddelen met
veel en weinig FODMAP’s (tabel 1 en 2)."**° Bij gebrek
aan Nederlandse gegevens maken we gebruik van hun
data.

HET FODMAP-BEPERKT DIEET

Het doel van het FODMAP-beperkt dieet is klachtenver-
mindering bij PDS-patiénten. Het FODMAP-beperkt
dieet zoals we dat in het Martini Ziekenhuis hanteren
bestaat uit 2 fasen: de eliminatiefase en de herintroduc-
tiefase.

Eliminatiefase In deze periode van minstens 6 weken
wordt een streng dieet gevolgd waarin alle voedingsmid-
delen die rijk zijn aan FODMAP’s vermeden worden.
Deze fase heeft als doel te onderzoeken of er een effect
van het dieet is. Voorbeelden van voedingsmiddelen die
wel gebruikt mogen worden staan in tabel 2. Sommige
patiénten reageren snel, maar anderen pas na 6-8 weken.®
Vooraf, gedurende en aan het einde van deze periode
wordt de ernst van hun klachten bepaald aan de hand van
hun score op een visueel-analoge schaal (VAS). Hierdoor
kan de patiént samen met de diétist of huisarts beoorde-
len of het verder volgen van het FODMAP-beperkt dieet
zinvol is.

Herintroductiefaselndien een substantiéle klachtenver-
mindering is opgetreden, wordt begonnen met een
gestructureerde herintroductie van de 4 groepen FOD-
MAP’s. Per week wordt de gevoeligheid voor 1 van de
FODMAP’s getest. Lactose wordt bijvoorbeeld getest

door 250 ml melk of vla in één keer te nuttigen en de
klachten te meten met een VAS-score. Deze test wordt
nog 2 keer herhaald met tussendoor een dag pauze.
Indien geen klachten optreden, kan het dieet met deze
FODMAP (in dit geval lactose) uitgebreid worden, waar-
door het dieet weer eenvoudiger wordt. Over het alge-
meen bestaat er een intolerantie voor 1 of 2 groepen
moleculen. De Australische groep heeft een handige,
Engelstalige app ontwikkeld (figuur). Met deze app kun-
nen patiénten in de supermarkt of in het restaurant
beoordelen of een bepaald voedingsbestanddeel veel of
weinig van bepaalde FODMAP’s bevat.”

Het is geen eenvoudig te volgen dieet en daarom alleen
geschikt voor gemotiveerde patiénten. De effecten van
het dieet worden door veel patiénten als zodanig positief
ervaren dat ze ook na vele maanden het dieet blijven vol-
gen”®® In een onderzoek met een gemiddelde follow-
upduur van 15 maanden bleef 60% van de patiénten zich
strikt aan het dieet houden. Zij ervoeren een sterkere
afname van hun klachten dan de patiénten die zich niet
meer aan het dieet hielden.”

Begeleiding door een diétist is noodzakelijk. Dat ver-
kleint de kans op onvoldoende effect van het dieet. De
diétist kan helpen om te beslissen of het dieet wel of niet
werkzaam is en voor welke FODMAP’s een intolerantie
bestaat.

De helft van onze patiénten vindt in het begin het inko-
pen van de voedingsmiddelen lastig of erg lastig.” Het
meest belastend vinden zij het vermijden van tarwe
(brood, pasta). De glutenvrije granen en spelt zijn FOD-
MAP-arm. Brood en pasta van deze granen bieden een
alternatief. Alleen patiénten die gevoelig voor fructanen
blijken te zijn zullen tarwe of grote hoeveelheden tarwe
blijvend moeten vermijden. Door het FODMAP-beperkt
dieet krijgen sommige patiénten last van obstipatie, ver-
moedelijk omdat FODMAP’s een laxerende werking heb-

TABEL 2 Voorbeelden van voedingsmiddelen die weinig
fermenteerbare oligo-, di-, monosachariden en polyolen (FODMAP’s)
bevatten

productgroep voedingsmiddel met weinig FODMAP’s

zetmeelproducten  speltbrood, cornflakes, haver, boekweit, aardappelen,
rijst
zuivel Goudse kaas, sojamelk, lactosevrije melk

eiwitbronnen vlees, vis, ei, gevogelte

groente wortel, sla, tomaat, witlof, paprika, andijvie,
komkommer, sperziebonen
fruit aardbei, ananas, sinaasappel, druiven, kiwi, banaan,

galiameloen
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FIGUUR Screenshots van de Monash University low FODMAP-app. Onder het tab
‘Fresh Fruit’ staan de meest voorkomende Australische fruitsoorten. Rode
bolletjes duiden op een hoog gehalte aan fermenteerbare oligo-, di-,
monosachariden en polyolen (FODMAP’s). Door op een fruitsoort (in dit geval
kersen) te klikken, wordt zichtbhaar van welk soort FODMAP er te veel in zit.

ben.””* Dit kan eventueel verholpen worden door inname
van psylliumvezels.

KLINISCHE STUDIES

De afgelopen jaren verschenen enkele onderzoeken naar
zowel het concept dat ten grondslag ligt aan het FOD-
MAP-beperkt dieet als de werking ervan. Hiervan zijn de
meeste uit één centrum afkomstig. Ze waren relatief kort
van duur waardoor de bewijskracht beperkt is. Veel
onderzoeken hadden een ‘cross-over’-design, wat een
risico geeft op een ‘carry-over’-effect, bijvoorbeeld een
verandering van de darmflora door het dieet die langer
aanhoudt dan de ‘wash-out’-periode. De belangrijkste
onderzoeken staan vermeld in tabel 3. Wij bespreken
2 onderzoeken wat uitvoeriger.

Het belangrijkste onderzoek is een methodologisch goed
opgezet gerandomiseerd dubbelblind ‘cross-over’-onder-
zoek waarbij 33 PDS-patiénten gerandomiseerd en zeer
gecontroleerd gedurende 3 weken een normaal Austra-
lisch dieet of een FODMAP-beperkt dieet kregen. Na een
‘wash-out’-periode van minstens 3 weken waarin hun
symptomen naar de uitgangswaarden moesten terugke-
ren, kregen de deelnemers het andere dieet. Er stopten
3 PDS-patiénten voortijdig. De ernst van de PDS-klach-
ten, gemeten met een VAS-score, was met een normaal
Australisch dieet 2 keer zo hoog als met een FODMAP-

beperkt dieet (p < 0,001). Er was geen invloed van de
volgorde waarin de diéten gevolgd werden. Deze studie
heeft een aantal methodologische tekortkomingen. Zo
haalden slechts 30 van de 33 geincludeerde PDS-patién-
ten het eindpunt. Daarnaast bestond de patiéntengroep
zowel uit deelnemers bij wie de PDS gedomineerd werd
door pijn of diarree als patiénten bij wie obstipatie op de
voorgrond stond. Tevens was de onderzoeksperiode rela-
tief kort en had de studie een ‘cross-over’-design."

In een andere studie, een placebo-gecontroleerd geran-
domiseerd dubbelblind ‘cross-over- onderzoek, kregen
37 PDS-patiénten die klachtenverbetering ervoeren met
een glutenvrij dieet maar geen coeliakie hadden (non-
coeliakie-glutensensitiviteit)** een glutenvrij FODMAP-
arm dieet. Na 2 weken werd gedurende 1 week gerando-
miseerd een van de volgende bestanddelen aan het dieet
toegevoegd: veel gluten, weinig gluten of placebo. Na een
‘wash-out’-periode van steeds minstens 2 weken volgde
toevoeging van een van de andere bestanddelen. Gedu-
rende de eerste 2 weken op het glutenvrije FODMAP-arm
dieet verbeterden de klachten (p < 0,0001). Na toevoeging
van gluten of placebo aan de voeding verergerden de
klachten bij alle groepen gelijk. Bij patiénten met non-
coeliakie-glutensensitiviteit lijken de klachten daarom
met name door FODMAP’s veroorzaakt te worden. Ook
bij dit onderzoek was sprake van een ‘cross-over’-design
en een korte interventieperiode.*

Geconcludeerd kan worden dat in een aantal RCT’s, met
gezamenlijk een beperkte bewijskracht, een gunstig
effect werd waargenomen. Met name langetermijngege-
vens en RCT’s uit andere centra ontbreken. Het verrich-
ten van een RCT met een dieetinterventie die een peri-
ode van maanden bestrijkt is echter methodologisch erg
lastig.

ERVARING IN HET MARTINI ZIEKENHUIS

Ondanks onze terughoudende beoordeling van de
onderzoeken hebben we er toch voor gekozen om een
eerstelijns poli diétetiek met een beperkte capaciteit op
te zetten. In 2013 behandelden we 30 PDS-patiénten met
het FODMAP-beperkt dieet. Hiervan zijn 2 patiénten
voortijdig gestopt wegens obstipatieklachten. Bij 22 van
de overgebleven 28 patiénten (79%; ‘intention to treat’
73%) verminderden de klachten zodanig dat zij gemoti-
veerd waren om het dieet te blijven volgen en de herin-
troductiefase in te gaan. Deze data zijn observationeel en
hebben daarom een beperkte bewijskracht.”

DE WEBSITE

Om onze eigen patiénten te ondersteunen en om de kwa-
liteit van de behandeling met het lastige FODMAP-
beperkt dieet landelijk te bevorderen, hebben we
publieksvriendelijke informatie over dit dieet ontwikkeld
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op een niet-commerciéle website (www.fodmapdieet.nl)
die begin 2014 actief zal worden. Deze site bevat ook veel
praktische informatie voor diétisten, waaronder onze
brochures en klachtenscorelijsten. Mogelijk kan het dieet
bij een deel van de PDS-patiénten een dure analyse in het
ziekenhuis voorkémen.

ONBEANTWOORDE VRAGEN

Een aantal belangrijke vragen moet nog beantwoord
worden voordat het FODMAP-beperkt dieet een defini-
tieve plaats in het therapeutisch arsenaal bij prikkelbare-
darmsyndroom kan innemen. Goede langetermijngege-
vens ontbreken. Het is niet duidelijk aan welke criteria
PDS-patiénten moeten voldoen om een grote kans op
succes met dit dieet te hebben; is het bijvoorbeeld alleen
geschikt bij diarree-predominante PDS of ook bij copros-
tase-predominante PDS-klachten? De veiligheid van het
dieet op lange termijn is onduidelijk: wat zal het effect
zijn van de verandering in de samenstelling van de darm-
flora die het dieet tot gevolg zal hebben? De kans op een
tekort aan nutriénten is klein, omdat in het dieet substi-
tutie plaatsvindt binnen dezelfde voedingsmiddelen-
groep'7,24,25

CONCLUSIE

Het FODMAP-beperkt dieet is een nieuwe behandeling
bij het prikkelbaredarmsyndroom. Uit 4 gerandomi-
seerde onderzoeken met een beperkte bewijskracht blijkt

LEERPUNTEN

« Het prikkelbaredarmsyndroom (PDS) komt veel voor.

» Een effectieve behandeling ontbreekt.

- Samenstelling van het dieet heeft invioed op de klachten.

» FODMAP’s zijn kleine, fermenteerbare, niet-resorbeerbare
moleculen in de voeding.

« Grote hoeveelheden van deze moleculen veroorzaken
klachten bij PDS-patiénten.

« Met het FODMAP-beperkt dieet ervaart 37-45% van de
PDS-patiénten een significante afname van hun klachten.

dat hiermee ongeveer 75% van de patiénten een signifi-
cante reductie van klachten ervaart. Toekomstig gedegen
onderzoek met langetermijnuitkomsten zal moeten uit-
wijzen of het FODMAP-beperkt dieet de standaardthera-
pie zal worden bij patiénten met prikkelbaredarmsyn-
droom.

Belangenconflict en financiéle ondersteuning: geen gemeld.
Aanvaard op 26 februari 2014

Citeer als: Ned Tijdschr Geneeskd. 2014;158:A7407

e KIJKOOK OP WWW.NTVG.NL/KLINISCHEPRAKTIJK

TABEL 3 Onderzoeken naar de effectiviteit van het FODMAP-beperkt dieet bij patiénten met prikkelbaredarmsyndroom (PDS)

auteur, jaartal studieopzet deelnemers (n) tijdsduur resultaat
Halmos et al," 2014 geblindeerde RCT PDS (33) 21 dagen FODMAP-beperkt: VAS* = 23 mm
met ‘cross-over’-design gezond (12) Australisch dieet: VAS = 45 mm
Ongetal,”2010 geblindeerde RCT PDS (15) 4 dagen FODMAP-rijk dieet: 4x meer waterstofgas
met ‘cross-over’-design gezond (15) uitgeademd (p < 0,0001)
toename klachten bij PDS-patiénten maar niet bij gezonde
deelnemers
Staudacher et al,?2012  RCT, dieetadvies: normaal versus PDS, normaal dieet (22) 4 weken aantal patiénten met adequate klachtenvermindering:
FODMAP-beperkt dieet PDS, FODMAP-beperkt FODMAP-beperkt dieet: 68% (n = 13/19)
dieet (19) normaal dieet: 23% (n = 5/22)
Shepherd et al,© 2008  geblindeerde RCT met ‘cross- PDS met fructose- 2 weken inname van fructosedrank en fructanendrank:
over’-design en herintroductie  malabsorptie (25) dosisafhankelijke toename van PDS-klachten
inname van glucosedrank: geen extra PDS-klachten
Staudacheretal,®*2011  niet-gerandomiseerde studie, ~ PDS normaal dieet (39)  2-6 maanden aantal patiénten met verbeterde combinatiescore:

dieetadvies PDS FODMAP-beperkt

dieet (43)

FODMAP-beperkt: 86% (n = 37/43)
normaal dieet: 49% (n = 19/39) (p < 0,001)

FODMAP = fermenteerbare oligo-, di-, monosachariden en polyolen; VAS = visueel-analoge schaal

* De visueel-analoge schaal liep van 0-100 mm, waarbij 0 mm stond voor ‘geen klachten’en 100 mm voor ‘ondraaglijke klachten
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