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Resumen

La pseudoobstruccion intestinal crénica (SOIC) es un cuadro
clinico caracterizado por episodios recurrentes de oclusion o
suboclusion intestinal, sin una alteracion anatémica mecd-
nica que pueda explicarlos. Se presenta el caso de una mujer
de 80 afios con antecedentes de enfermedad de Parkinson y
episodios reiterados de SOIC. Refiere constipacion crénica
severa (pueden pasar mds de 15 dias sin evacuar), marca-
da distension abdominal, asas intestinales visibles y marcado
timpanismo percutorio. El empleo de un esquema secuencial
de antibdticos y probidticos, no logré reducir la elevada excre-
cibn de metano en el aire espirado, sino que, al contrario, se
incrementd en forma significativa. Solo la limpieza colénica
con dosis elevadas de polietilengicol 3350, de modo semejante
a la que se obtiene durante las preparaciones en los estudios
endoscdpicos del colon, logré reducir, aunque no suprimir to-
talmente la metanogénesis y mejorar la sintomatologia de la
paciente.
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Methanogenic excretion in chronic intestinal
pseudo-obstruction. Therapeutic response

Summary

The chronic intestinal pseudo-obstruction (CIPO) is a clini-
cal condition characterized by recurrent episodes of occlusion
or partial bowel obstruction without mechanical or anatom-
ical changes. The case of a 80 year old woman with a long
history of Parkinson's disease and repeated episodes of CIPO
is presented. She refers severe chronic constipation (it may
take more than 15 days without a bowel movement), im-
portant abdominal distension, visible bowel loops and tym-
panic abdomen percussion. The use of a sequential scheme
of antibiotics and probiotics, failed to reduce the high excre-
tion of methane in breath lactulose test, but instead increase
significantly. Only colonic cleansing with high doses of PEG
3350, similarly ro that obrained during the preparations of
the colon endoscopic studies, reduces, but not completely sup-
presses methanogenesis, and improves patient symptoms.

Key words. Chronic intestinal pseudo-obstruction, lactulose
breath test, methanogenic flora, PEG3350.

Abreviaturas

SOIC: pseudoobstruccion intestinal crénica.
CIPO: chronical intestinal pseudoobstruction.
PEG: olietilenglicol.

FODMAP'S: oligosacdridos, disacdridos, monosacdridos y
polioles fermentables.

LBT: test del aire espirado con lactulosa.

H2: hidrégeno.

CH4: metano.

ABC: drea bajo la curva.

PPM: partes por millon.

VCC: videocolonoscopia.
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La interrupcién de la progresién distal del contenido
intestinal recibe el nombre de ileo. Existen dos grandes
grupos, el ileo mecdnico u obstructivo y el ileo paralitico
o adindmico.

La seudooclusién intestinal, ileo paralitico o adindmi-
co consiste en un compromiso del trdnsito, sin una causa
mecdnica que lo justifique, atribuyéndose, por lo tanto,
a una alteracién de la funcién motora del intestino. Es
habitual reservar el término de fleo paralitico para la seu-
dooclusién intestinal aguda que afecta globalmente al in-
testino delgado y al colon.

Existen dos formas clinicas de pseudooclusién intesti-
nal que merecen una consideracién especifica: el sindro-
me de Ogilvie y la pseudoobstruccién intestinal crénica.’

La pseudoobstruccién célica aguda (sindrome de Ogil-
vie) se caracteriza por una dilatacién masiva del colon, de
instauracién aguda, en ausencia de obstruccién mecénica.

La pseudoobstruccién intestinal crénica (SOIC) es un
cuadro clinico caracterizado por episodios recurrentes de
oclusién o suboclusién intestinal, sin una alteracién anaté-
mica mecdnica que pueda explicarlos. Las causas implicadas
en la aparicién de este sindrome son diversas: es posible de-
tectar a menudo una causa neuroldgica (enfermedad de Par-
kinson, tumores cerebrales) o muscular (miositis, escleroder-
mia, amiloidosis). Asimismo, no es infrecuente identificar
una enfermedad endocrinoldgica (hipotiroidismo, hipopa-
ratiroidismo, feocromocitoma) o el consumo reciente o ha-
bitual de determinados firmacos (opidceos y psicolépticos).
Finalmente, en algunos casos no se logra identificar una cau-
sa aparente, considerdndose a estas formas como idiopdticas.
Entre ellas deben distinguirse esencialmente dos cuadros: la
miopatia visceral y la neuropatia visceral.

En la miopatia visceral existe una alteracién en la mus-
culatura lisa del intestino, caracterizada por una degene-
racién de las células musculares lisas y su sustitucién por
tejido fibroso. Puede afectar a una o mds capas del tejido
muscular y se traduce en una contractilidad intestinal or-
denada, aunque débil e inefectiva. La neuropatia visceral
engloba procesos que pueden afectar a cualquier eslabén
de la regulacién del sistema nervioso cerebro-intestinal.
Se caracteriza por presentar contracciones de magnitud
normal pero con un patrén desorganizado y, por tanto,
inefectivo en la propulsién.?

Caso clinico

Mujer de 80 afios que consulta por primera vez en

mediante VCC). Antecedentes quirtirgicos: mastectomia
radical por adenocarcinoma de mama, safenectomia por
trombosis y cirugfa de cataratas.

Refiere constipacién crénica severa (pueden pasar mds
de 15 dias sin evacuar), marcada distensién abdominal,
asas intestinales visibles y marcado timpanismo percu-
torio. Requiere enemas evacuantes de 500 ml en forma
frecuente. Al tacto rectal la ampolla se encuentra libre.

Se solicita una radiografia simple del abdomen que
evidencia la presencia de un dolicocolon, con abundantes
restos de materia fecal (Figuras 1y 2).

Se inicia tratamiento con Polietilenglicol 17 gramos/
dfa, lincomicina 500 mg/dia y dieta hipofermentable con
bajo contenido en FODMAP’S (en inglés: oligosacdri-
dos, disacdridos, monosaciridos y polioles fermentables).
Ante la escasa respuesta a este tratamiento se incorpora a
lo anterior una combinacién de psyllium 190 mg + sené-
sidos 7,5 mg, dos veces por dia (Medilaxan-comprimi-
dos) y picosulfato de sodio 5 mg + agar-agar 30 mg dos
veces por dia (Agarol-cdpsulas).

Quince dias después la paciente contintia muy disten-
dida pese a lograr evacuaciones blandas y formadas, hasta

Figura 1. Radiografia simple del abdomen efectuada en decitbito
supino. Se observa dilatacion intestinal generalizada con presencia
de abundante gas e intensa coprostasis con patrdn en miga de pan.

noviembre de 2014. Antecedentes clinicos: enfermedad
de Parkinson de varios afios de evolucién, varias inter-
naciones por {leo, interpretadas como una pseudoobs-
truccién intestinal (se resuelve con enemas y aspirado
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Figura 2. Radiografia simple del abdomen efecruadia en bipedestacion.
Se aprecia marcada dilatacion coldnica, edema inter-asas, desplazamien-
10 diafragmdtico e intensa coprostasis con patrén en miga de pan.

4 veces por dia. Tres meses después, la paciente continta
distendida y se le propone un tratamiento con rifaximina
550 mg + neomicina 920 mg dos veces por dia durante
10 dias. Refiere mejoria clinica, estar menos distendida y
con catarsis diaria de forma y consistencia normal.

No obstante, dos meses mds tarde se presenta nueva-
mente muy distendida con marcado timpanismo percuto-
rio y dolor abdominal generalizado. Se le solicita un zesz del
aire espirado con lactulosa con determinacién del drea bajo
la curva de las concentraciones de hidrégeno y metano, con
muestras obtenidas en forma basal y cada 20 minutos luego
de la ingesta de 10 mg de lactulosa por un lapso total de
180 minutos. El zest revelé valores muy bajos de hidrége-
no (450 ppm/h) pero sumamente elevados para metano
(21.330 ppm/h). Se realiza por lo tanto el diagndstico de
sobrecrecimiento bacteriano metanogénico.

Se intenta en ese momento un esquema secuencial
que se detalla a continuacién:

* Lincomicina 500 mg/dia durante 7 dias.

¢ Probidtico con sacaromices boulardii (Floratil) 200
mg dos veces por dia durante 7 dias.

* Neomicina 920 mg/dia + rifaximina 550 mg/dia
durante 7dias.

¢ Probidtico con sacaromices boulardii (Floratil) 200
mg dos veces por dia durante 7 dias.

* Tetraciclina 500mg/d + metronidazol 500 mg dos

veces por dia 7 dias.

Probiético con sacaromices boulardii (Floratil) 200
mg dos veces por dia durante 7 dias.

Se repite el test de H2 y CH4 en el aire espirado luego
de finalizado el esquema secuencial (antibidtico-probié-
tico) con los siguientes valores del drea bajo la curva de
ambos gases.

e H2: 936 ppm/h.
* CH4: 13.968 ppm/h.

* Se intenta un segundo esquema secuencial, pero
esta vez con:

* Metronidazol 500 mg/dia + ciprofloxacina 500
mg/d durante 7 dias.

* Trimetoprima 80 mg + sulfametoxazol 200 mg +
neomicina 920 mg dos veces por dia durante 7 dias.

Se repite el zestde H2 y CH4 en aire espirado luego de
finalizado el esquema secuencial (antibiético-probidtico)
con los siguientes valores del drea bajo la curva de meta-
no. CH4: ABC 25.974 ppm/h. Es decir que los esquemas
secuenciales con antibidticos y prebiéticos no solo no ha-
bian mejorado el sobrecrecimiento bacteriano matanége-
no, sino que lo habfan empeorado.

Luego de observar la respuesta metandgena incrementa-
da se decide administrar PEG 3.350 en dosis semejantes a las
empleadas en las preparaciones de limpieza colénica, 4 litros,
240 gramos, a razén de 250 ml cada 2 horas. Un nuevo test
de H2 y CH4 al mes de administrado el PEG revela los si-

guientes valores del drea bajo la curva de ambos gases.
e LBT H2: 918 ppm/h.
* CH4:9.738 ppm/h.

A partir de la evidencia positiva, con reduccién sig-
nificativa en la excrecién de metano, se inicia mensual-
mente un esquema de PEG 3350/4 litros. Un control a
los tres meses de iniciado el tratamiento revela los valo-
res de metano en el aire espirado de 4.200 ppm/h con
una reduccién méxima estimada en 84% en el metano
excretado desde el valor verificado luego de los esquemas
secuenciales con antibidticos (Figura 3).

La paciente se mantiene estable, menos distendida y
con evacuaciones semiliquidas a diario.
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Figura 3. Respuesta metanogénica.
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El proceso fermentativo inducido por la microbiota
intestinal, bdsicamente por bacteroides y firmicutes, da
por resultado la produccién de dcidos grasos de cadena
corta (acetato, propionato y butirato), que representan
hasta un 10% del aporte calérico.’ Por este motivo ac-
tualmente se sabe que los animales libres de gérmenes no
engordan pese a ingerir alimentos con alto contenido calé-
rico.* También como resultado del proceso fermentativo se
producen en gran cantidad el diéxido de carbono (CO,)
y de hidrégeno (H2). El H2 es eliminado mediante tres
mecanismos: flatos, absorcién en la circulacién sistémica y
excrecion respiratoria (aire espirado) y por el metabolismo
de la microbiota colénica hidrogenotréfica, que es conside-
rado el mecanismo de mayor eliminacién de H2.?

El hidrégeno es metabolizado por microorganismos
hidrogenotréficos que compiten intensamente por la uti-
lizacién del mismo. Se trata de las arqueas metanogénicas
que convierten el H2 en metano (CH4), siendo la princi-
pal el metanobrevibacter smithii, las bacterias reductoras
de sulfato y las bacterias acetogénicas.

La presencia de flora metanogénica, mds frecuente en
el sexo femenino, independientemente de la edad, ha sido
asociada a la constipacién crénica con lento trdnsito in-
testinal y con una significativa reduccién en la actividad
de las ondas motoras colénicas.®®

Si bien se ha podido establecer una fuerte asociacién
entre constipacion, trdnsito enlentecido y metanogénesis,
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no queda claro si la relacién es causal o incidental. En
este sentido existen evidencias de que los laxantes y los
lavajes coldnicos reducen la excrecién de metano.” De
otro modo, mediante experiencias en animales, la infu-
sién directa de metano al intestino delgado produjo una
reduccidn en el tiempo de trénsito del 59% comparativa-
mente con la infusién de aire ambiental.'’ Estos efectos
del metano sobre el trinsito podrian estar mediados por
una reducida produccién de serotonina postprandial en
sujetos con microbiota metanogénica.'!

También es factible que el disbalance en la microbiota
hidrogenotréfica a favor de las metanogénicas, en detri-
mento de las bacterias reductoras de sulfuro, pueda tener
un efecto negativo en la sintomatologfa de los pacientes,
debido al conocido efecto neuromodulador del sulfuro de
hidrégeno." Por lo tanto, es posible que ante una altera-
cién motora de causa neuroldgica, como en este caso es
la enfermedad de Parkinson, se condicione un sobrecreci-
miento de arqueas metandgenas, lo que a su vez establez-
ca un mayor compromiso de la motilidad debido al efecto
antiquinético del metano.

La deteccién de metano en el aire espirado en pa-
cientes constipados, mediante la medicién del 4rea bajo
la curva, luego de la ingesta de lactulosa, ha demostrado
tener una adecuada reproducibilidad intrasujeto y las me-
diciones son ademds estables en el tiempo."

Actualmente existen pocos datos sobre cémo modular
terapéuticamente la flora metandgena. Son muy pocos los
antibidticos sensibles para lograr vencer la resistencia del
metanobrevibacter smithii. Reducciones en la excrecién
de metano, evaluadas mediante test del aire espirado con
lactulosa, se han logrado mediante la combinacién de
neomicina y rifaximina.'*

La neomicina, el 4cido pseudoménico, la puromicina,
los fluorometanos, los 2 cloro etano sulfonatos y algunas
estatinas (mevastatin y lovastatin) han demostrado ser in-
hibidores metanogénicos."

El empleo del S boulardii como probidtico terapéutico
se basé en su mecanismo de accién, en su farmacoqui-
nética y en su eficacia demostrada en trabajos realizados
sobre modelos animales y clinicos. Ademds, debido a su
buen perfil de seguridad, ha sido recomendado para el
tratamiento de varios trastornos digestivos y para la pre-
vencién de las disbacteriosis y diarreas inducidas por anti-
bidticos; éste itimo es el principal motivo por el que fue
empleado en esta paciente.'®

Asimismo, el empleo de un esquema secuencial de
antibéticos y probidticos no logré reducir la excrecién
de metano en el aire espirado, sino que al contrario se
incrementé en forma significativa. Solo la limpieza colé-
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nica con dosis elevadas de polietilengicol 3350, de modo
semejante a la que se obtiene durante las preparaciones en
los estudios endoscdpicos del colon, logré reducir, aun-
que no suprimir totalmente, la metanogénesis.

Conclusiones

La medicién del drea bajo la curva en la excrecién de
metano en el aire espirado en esta paciente con pseudo-
bstruccién intestinal, demostré un sobrecrecimiento me-
tanogénico y asociacién entre la severidad sintomdtica de
la paciente y la excrecién de metano. No se logré rever-
tir la excrecién de metano mediante el empleo secuen-
cial de antibiéticos y probidticos. Solo se logré reducir
de un modo significativo la metanogénesis y mejorar la
sintomatologfa mediante el empleo de PEG oral en dosis
elevadas.
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