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Resumen

Introduccion. En sujetos con sindrome de intestino
irritable (SII) existiria una alteracion en el perfil fer-
mentativo intestinal que contribuiria al desarrollo de
sus sintomas. En un determinado grupo de pacientes
se observa escasa produccion de hidrégeno en el test de
aire espirado y se los considera como portadores de una
flora bacteriana con predominio de microorganismos
consumidores de hidrdgeno. Objetivo. El objetivo de
este trabajo fue describir la frecuencia de presentacion
de estudios del hidrdgeno en aire espirado en pacientes
con SII en los que se encuentra baja produccion del mis-
mo y comparar el patrén catdrtico de éstos con respecto
a aquellos con alta o normal produccion de hidrégeno.
Materiales y métodos. Se incluyeron pacientes con
diagndstico de SII a los que se les realizd un test de aire
espirado con lactulosa y un cuestionario para determi-
nar su patrén catdrtico. Se compararon las diferencias
en dicho patrén entre pacientes con baja y alta produc-
cion de hidrégeno. Resultados. Se diseqié un estudio de
tipo caso-control. Fueron incluidos 110 pacientes, de
los cuales 15 (13,6%) presentaron resultados en test de
aire espirado con bajos niveles de hidrdgeno, compatible
con predominio de microorganismos consumidores de
hidrégeno. En el grupo de baja produccion de hidrd-
geno, 11 pacientes (73,33%) refirieron ser estrefiidos.
En cambio, en el grupo de alta o normal produccion de
hidrégeno solo 30 pacientes (31,58 %) refirieron ser
estrefiidos [OR 5,95 (intervalo de confianza de 95%
1,75-20,25; P = 0,03)]. Conclusién. En pacientes
con SII con baja produccién de hidrégeno en el test de
aire espirado con lactulosa existe una probabilidad 6
veces mayor de estrefiimiento con respecto a aquellos pa-
cientes con alta produccion de hidrdgeno.
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Predominance of constipation in
subjects with hydrogen-consuming
intestinal flora

Summary

Introduction. There is growing evidence that a disor-
der in intestinal microbiota would contribute to the
development of symproms in irritable bowel syndrome
(IBS) patients. In a subgroup, a remarkably low hydro-
gen production in lactulose breath test (LBT) is obser-
ved. We presume in these patients a predominance of
hydrogen consuming gut flora. Objetive. Describe the
clinical presentation of IBS patients with low hydro-
gen production and to compare their cathartic pattern
against those with high hydrogen excretion. Materials
and methods. A case-control study was designed. IBS
outpatients were included. A validated questionnaire
was delivered (IBSSS) in order to assess their symptoms
and a LBT was performed. The cathartic pattern was
compared between those with low and high hydrogen
production on LBT. Results. One hundred and ten
patients were included and 15 of them (13.6%) had
low hydrogen production on LBT, which would be
compatible with the presence of hydrogen-consuming
gut flora. In this group, 11 patients (73.33%) were
constipated. In contrast, only 30 patients (31.58%) in
the high or normal hydrogen production group were
constipated [OR 5.95 (95% confidence interval 1.75-
20.25; P = 0.03)]. Conclusion. IBS patients with low
hydrogen production on lactulose breath test were 6 ti-
mes more frequently constipated.

Key words. Irritable bowel syndrome, constipation,
Lactulose breath test.
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Abreviaturas.

SII= Sindrome de Inestino Irritable.
ppm= partes por millén.

CH4= metano.

Se postula actualmente que la flora bacteriana
intestinal tiene implicancias en el desarrollo de dis-
tintas patologias digestivas y extradigestivas, entre
ellas el sindrome de intestino irritable (SII)."? Las
bacterias intestinales metabolizan los hidratos de
carbono no absorbibles, produciendo en conse-
cuencia gases tales como hidrégeno, metano y sul-
furo. Estos dos dltimos son producidos a través de
la utilizacién del hidrégeno por parte de microorga-
nismos consumidores del mismo.> Los gases gene-
rados son eliminados en gran medida como flatos y
se absorben por otra parte en la sangre excretdndose
por via alveolar. Este tltimo mecanismo fisiolégico
es la base de los zest en aire espirado con sustratos
tales como la lactulosa.

En sujetos con SII existe una alteracién en el
perfil fermentativo intestinal que podria modular
la presencia de un determinado patrén sintomdtico.
Por otro lado, los zests de hidrégeno en aire espirado
parecen ser una herramienta no invasiva atil tanto
para evaluar la actividad fermentativa como para la
toma de decisiones terapéuticas. En aquellos sujetos
con SII y un perfil fermentativo incrementado, el
test de aire espirado muestra cifras de concentracién
de hidrégeno elevadas y existirfa una asociaciéon en-
tre dicha concentracién y la severidad sintomdtica.>*

El objetivo de este trabajo fue describir la ocu-
rrencia de constipacion en pacientes con SII en los
que se encuentra baja produccién de hidrégeno en
aire espirado y comparar ademds el patrén catdrtico
de éstos (casos) con respecto a aquellos con alta o
normal produccién de hidrégeno (controles).

Materiales y métodos

Para este propésito se disend un estudio de tipo
caso-control. Fueron seleccionados en forma conse-
cutiva aquellos pacientes ambulatorios, de ambos
sexos, mayores de 18 afios con diagnéstico de SII
(criterios de Roma III) que concurrieron a los consul-
torios externos de la especialidad en una institucion
privada universitaria, entre enero y abril de 2010.

Se excluyeron aquellos sujetos que presentaron
los siguientes criterios: anemia, hemorragia digesti-
va, pérdida de peso reciente, sindrome febril, ano-
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rexia, enfermedad orgdnica digestiva confirmada
mediante estudios endoscdpicos y ecogrificos, y
enfermedad hepatorrenal.

Todos los sujetos que cumplieron los criterios de
inclusién y exclusién completaron un cuestionario
para determinar el patrén catdrtico: predominio de
constipacion, predominio de diarrea o alternancia
de ambas, basado en las normativas de Roma III.
Previa lectura de material informativo, dieron su
consentimiento para la realizacién del procedimien-
to. A continuacién todos realizaron de la misma
manera un fest de hidrégeno en aire espirado con
lactulosa segtin técnica estdndar.” El estudio fue
efectuado durante horas de la mafana, en ayunas,
con dieta hipofermentable (con restriccién de alco-
hol, legumbres, ldcteos y verduras de hoja) previa de
24 horas, sin empleo de antibidticos y /o probidticos
durante una semana anterior al estudio. Se utiliz6 un
equipo QuinTron modelo 121+ ® (QuinTron Instru-
ment Company, Milwaukee, W1, EE.UU.) calibrado
previamente acorde a las normativas del fabricante.
Las muestras de aire alveolar, fueron recolectadas en
bolsas especiales, cada 20 minutos durante 3 horas.
La medicién de las concentraciones del hidrégeno,
medidas en partes por millén (ppm), fueron efec-
tuadas por una técnica entrenada, independiente del
grupo médico tratante. Incrementos menores de 5
ppm en la concentracién de hidrégeno a lo largo de
todo el estudio fueron considerados como represen-
tativos de una respuesta consumidora de hidrégeno.
De acuerdo con este valor de corte, se definieron
dos grupos: aquellos con baja produccién (casos) y
aquellos con alta 0 normal produccién de hidrégeno
en el test (controles). Se compararon variables de-
mograficas basales y el patrén catdrtico entre ambos
grupos (Tabla 1).

Para el andlisis estadistico, se utilizé el progra-
ma Epi Info® (Versién 3.5.1, Center for Disease
Control and Prevention, Atlanta GA). Para la com-
paracion de variables continuas se utiliz6 el zesz t
de Student o el test de Mann Whitney en caso de
variables con distribucién no paramétrica. Para
comparar las variables categéricas se utilizé el zest
de chi cuadrado o Fisher de acuerdo a lo que co-
rrespondiera. Se elaboré una tabla de contingencia
y se calcularon las odds ratios (OR) con sus inter-

valos de confianza del 95% (IC 95%)).
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Resultados

Fueron incluidos 110 pacientes con SII. Del to-
tal de pacientes estudiados, 15 (13,6%) presentaron
resultados en el zest de aire espirado con bajos niveles
de hidrégeno segin criterios previamente menciona-
dos. Todos ellos correspondieron al sexo femenino.
Las caracteristicas comparativas entre ambos grupos
se describen en la Tabla 1.

En el grupo de baja produccién de hidrégeno, 11
pacientes (73,33%) refirieron ser estrefiidos. En cam-
bio, en el grupo de alta o normal produccién de hi-
drégeno, solo 30 pacientes (31,58 %) refirieron ser

estrenidos [OR 5,95 (IC 95% 1,75-20,25; P=0,03)].

Tabla 1. Caracteristicas comparativas entre grupo con
baja y alta produccién de hidrdgeno.

Baja produccion  Alta produccion P
H2 H2
n=15 n=95

Sexo (% mujeres) 100 78,65 0,06
Edad (mediana y rango) 60 (22-79) 52 (20-10 0) 2
Patron Catartico

Constipacion (%) 73,3 31,58 0,03

Diarrea (t%) 13,3 40,00 0,08

Alternante (%) 13,3 28,40 0,3

Discusion

El SII es una patologia cuyo mecanismo etio-
légico no es del todo conocido y que comprende
una compleja interaccidén entre varios mecanismos
fisiopatoldgicos intervinientes. En los tltimos anos
ha habido evidencia creciente de que la flora intes-
tinal podria tener un papel en el desarrollo de sus
sintomas.® Lo interesante de este punto son las po-
sibilidades terapéuticas que engloba este mecanismo
fisiopatoldgico, ya que las alteraciones cualitativas
o cuantitativas de la flora intestinal podrian ser tra-
tadas mediante el uso de prebiéticos, probiéticos o
antibidticos.”"!

En el afo 2000, Pimentel y col demostraron
que un porcentaje considerable de pacientes con SII
(78% de 202 pacientes evaluados) presentaron va-
lores anormalmente elevados de hidrégeno en el resz
de aire espirado con lactulosa y que, al administrar-
les antibidticos, una proporcién significativa mostré
normalizacién de los valores del zest (25 pacientes
de los 47 en seguimiento), con alivio sintomdtico
posterior al tratamiento en aquellos pertenecientes a
este ultimo grupo.'?

Existe gran controversia sobre la utilidad clinica
en la evaluacién del SII que podria proveer la medi-
cién de la excrecién de hidrégeno en aire espirado
después de la administracién de hidratos de carbo-
no no absorbibles como la lactulosa.* Es conocido
el hecho de que el hidrégeno no es el tnico gas pro-
ducido por los microorganismos intestinales, y las
bacterias no son las tinicas comensales del intestino
humano. Existen en el colon una serie de microor-
ganismos que por su estructura no son considerados
procariotas (como si lo son las bacterias), denomi-
nados Arqueas. Colonizan la parte distal del colon y
en el intestino humano predomina la Arquea deno-
minada Methanobrevibacter smithii. Dichas Arqueas
presentan una peculiar avidez por las moléculas de
hidrégeno y éstas son metabolizadas para producir
metano (CH4).1

Datos actuales avalan que el metano tiene impli-
cancias en el funcionamiento del intestino. Pimentel
y col demostraron que la infusién de metano en in-
testinos de modelos experimentales animales reducia
en forma significativa la motilidad intestinal.'

Esto se deberia, entre otros mecanismos, a que
el metano producido por las Arqueas disminuye la
concentracién de serotonina postprandial, como lo
demostraron los mismos autores, y como consecuen-
cia de esto, disminuiria la motilidad colénica propi-
ciando el estrenimiento.” La produccién de metano
conlleva, como consecuencia, una disminucién de
la excrecién de hidrégeno en el aire espirado, como
lo demuestra el trabajo de Cloarec y col.'® Por este
motivo, nosotros decidimos estudiar el componente
de mayor o menor consumo de hidrégeno como su-
brrogante de la presencia de microorganismos con-
sumidores, tales como los metandgenos y reductores
de sulthidrilos.

La medicién de hidrégeno podria presentar una
serie de ventajas con respecto a la medicién de me-
tano en aire espirado. Por un lado, la medicién de
este Ultimo es mds dificultosa técnicamente que la
medicién del hidrégeno y concentraciones bajas de
metano no se detectan en el aire espirado. Por otro
lado, la baja produccién de hidrégeno representa el
consumo del mismo para la produccién de otros ga-
ses, como el metano, asi como también podria co-
rresponderse con la accién de bacterias reductoras de
sulthidrilos que pueden tener similares implicancias
en la dindmica motora del intestino.

Si bien no existieron diferencias significativas en
relacién al género de los pacientes, es clara la pre-
dominancia del sexo femenino en el grupo con baja
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produccién de hidrégeno en relacién al grupo con-
siderado como control. Es sabido que las mujeres
presentan mayores indices de estrefiimiento que los
hombres, pero en base a los resultados no podriamos
considerar este factor como un sesgo que incide en
la mayor ocurrencia de estrefiimiento.

Como conclusién, encontramos que en pacientes
con SII con baja produccién de hidrégeno en el zest
de aire espirado con lactulosa, existe una ocurrencia
6 veces mayor de estrefiimiento con respecto a aque-
llos pacientes con alta produccién de hidrégeno. La
medicién de hidrégeno en aire espirado podria ser,
por ende, una herramienta util para orientar la con-
ducta terapéutica en pacientes con SII con predomi-
nio de constipacion o potencialmente en pacientes
con estrefiimiento crénico funcional.
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