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Introduccidén

La lactosa, principal carbohidrato de la leche, se metaboliza mediante una disacaridasa, la
lactasa, presente en el borde en cepillo del enterocito, que cataliza la hidrélisis de lactosa
en el yeyuno. La absorcion posterior de los monosacaridos resultantes requiere un
sistema de transporte activo. El déficit de lactasa es la causa de la malabsorcion de la
lactosa, que cursa con molestias abdominales inespecificas, como diarrea, flatulencia o
dolor.(1)

El diagnéstico de intolerancia a la lactosa se ha realizado clasicamente tras una prueba

de tolerancia oral de lactosa con determinacion sérica de glucosa, aunque el criterio
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ultimo se basa en la demostracion de la actividad catalitica de lactasa en biopsia yeyunal.
2)

El sobrecrecimiento bacteriano intestinal alto (SB) se caracteriza por la presencia de
bacterias en el tracto proximal del intestino delgado en una concentracién mayor de 104
bacterias/mL. El SB se asocia a diarrea crénica, sindromes de malabsorcion y sindrome
de intestino irritable.(3) En cuanto al mecanismo fisiopatolégico del SB, el enlentecimiento
en el transito intestinal da lugar a un éstasis del contenido intestinal que favorece la
colonizacion bacteriana en porciones altas intestinales.

El gold standard diagnéstico del SB sigue siendo el cultivo de aspirado yeyunal o biopsia
intestinal, aunque esta técnica plantea numerosos problemas como la toma de muestra,
ya que es una técnica invasiva, en la que se hacen necesarios unos requerimientos
especiales, asi como la heterogénea distribucion (parcheada) de la flora bacteriana que
puede dar lugar a falsos negativos.(4)

Debido a estas limitaciones se recurre a técnicas indirectas como la prueba de aliento con
determinacion de hidrogeno espirado, facil de realizar, no invasiva y mejor tolerada por el
paciente, tanto para el diagnostico de la malabsorcion de lactosa como del SB. (5),(6)

La base fisiopatologica de estas pruebas diagnosticas, consiste en la capacidad de las
bacterias intestinales de metabolizar disacaridos, dando lugar a la produccion de dioxido
de carbono (C0O2), hidrégeno (H2), metano (CH4), acidos grasos volatiles y gases
aromaticos. En el organismo, los gases H2 y CH4 sélo se producen por este mecanismo,
por la acciéon de las bacterias sobre los carbohidratos.

Una vez que las bacterias han fermentado los disacéaridos, produciendo H2 y CH4, una
parte del H2 es metabolizada transformando el H2 en CH4, y otra parte pasa a la
circulacion sistémica siendo transportada a los pulmones donde difunde a los alvéolos
pulmonares eliminandose en la espiracion. (7)

Se ha demostrado una buena correlacién entre las pruebas con determinacion de
hidrégeno espirado y las pruebas de sobrecarga oral de lactosa con determinacion de
glucosa sérica, por tanto, empleando las pruebas de aliento, se evitan las sucesivas
venopunciones necesarias en la sobrecarga oral de lactosa. (8)

El objetivo de este trabajo es valorar la utilidad clinica de la prueba de aliento con
determinacién de H2 en aire espirado tras administracion de diferentes sustratos en el
diagnéstico del sobrecrecimiento bacteriano y la maladigestion/malabsorcién de
carbohidratos.
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Material y métodos

Se estudiaron retrospectivamente 187 pacientes desde febrero de 2001 hasta junio de
2004 procedentes de los Servicios de Digestivo y Pediatria del Hospital San Agustin de
Avilés (Asturias) con diversos cuadros clinicos, diarrea cronica, sindrome de intestino
irritable, dispepsia, intolerancia a carbohidratos... 7 de los cuales fueron nifios (prueba de
intolerancia a la lactosa, IL) y el resto adultos.

A cada paciente se le informd, previa a la realizacion de la prueba, el tiempo de duracion
de la misma, asi como la importancia de no ingerir liquidos ni alimentos y de prescindir de
fumar durante el desarrollo de la prueba. Entre las consideraciones preanaliticas a tener
en cuenta se les indic6 un ayuno de 12 horas previo y dieta especial libre de legumbres,
verduras, frutas y cereales.

A los pacientes con diarrea o tratamiento antibiotico o laxantes en los 15 dias previos, se
les suspendié la prueba y se les cité posteriormente debido al aclaramiento que se
produce en la flora bacteriana intestinal en esas situaciones.

En la prueba de IL se emplearon como sustrato 25 g de lactosa disueltos en 200 mL de
agua en adultos, y en nifios se les administré lactosa a una dosis de 1g/kg de peso. Se
empled un sensor electroquimico sellado Gastrolyzer EC 60 (Bedfont) y se realizaron
determinaciones de H2 en aire espirado basal, a los 60 minutos de administrar la lactosa y
cada media hora después, hasta los 180 minutos. En la realizacion de la prueba se indicé
a los pacientes la forma de expulsar el aire, intentando vaciar el contenido integro de los
pulmones.

La prueba para el estudio del SB tiene el mismo fundamento, con el mismo sensor, pero
se administra otro sustrato no absorbible. En este caso se emplean 10 g de lactulosa
disueltos en 200 mL de agua. Se estudiaron 79 casos y se realizaron determinaciones
basal, y cada media hora hasta los 210 minutos.

En cuatro pacientes se hizo necesaria la realizacion de la prueba empleando 70 -100 g de
glucosa en 250 mL de agua, como sustrato para confirmar la existencia de
sobrecrecimiento bacteriano.

En la prueba de aliento con lactosa el criterio diagnéstico de positividad que se emplea es
una elevacion por encima de 20 ppm de H2 sobre el valor basal. Para el diagndstico de
SB en la prueba de aliento con lactulosa y glucosa se empleé como cut-off la presencia
de dos maximos de 15 ppm.(9), (10)
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Resultados

De los 104 prueba de IL realizados, se obtuvieron un 21 % de positivos y un 72 % de
negativos. Entre los casos negativos, hay que incluir pacientes no productores de H2, en
los que no se puede descartar la ausencia de patologia a estudio. El 7 % restante
corresponde con dos casos en los que el valor basal de H2 espirado fue mayor de 20 ppm
lo que sugiere un SB, y con otros 5 casos, se asumid la preparacién incorrecta, ya que los
niveles basales fueron de 10 a 19 ppm.

Se realizaron 79 pruebas de SB, encontrandose un 14 % de positivos, y un 62 % de
negativos. El 24 % restante corresponde con 15 casos en los que no se observaron
incrementos de H2, probablemente debido a la produccién de otros gases no detectables
con el sensor empleado. Ademas, en estos pacientes, no se observaba el incremento final
en hidrégeno espirado correspondiente con la llegada del sustrato al colon. En cuatro
casos, se hizo necesario realizar la prueba de SB utilizando glucosa como sustrato, en
lugar de lactulosa, no encontrdndose tampoco ningun positivo. Asi mismo, 2 pacientes
presentaron valores basales de H2 superiores a 20 ppm, lo que orient6 hacia una
sospecha diagnostica de SB.

En la malabsorcion de la lactosa, el patrén que se observa es un incremento mayor de 20
ppm respecto al basal, tras la ingestion de lactosa en cualquier tiempo de medida. La
produccién de H2 corresponde al momento en el que el sustrato administrado llega al
colon y es fermentado por la flora bacteriana, tiempo éste compatible al tiempo de trasito
orocecal, que se define como el tiempo desde la ingestion del sustrato hasta la aparicién
de un pico sostenido de H2 en aire espirado de 10 ppm 0 mas. (11)

En la prueba de aliento con lactulosa, se observa un patrén bifasico con un pico previo
entre los 30 - 80 minutos y un segundo pico que corresponde con el tiempo de transito
orocecal y orienta a una sospecha de SB. (Figura 1)

El analisis conjunto de los datos obtenidos entre los afios 2001 y 2004 para la
prueba de IL se presenta en la Figura 2a, en la que se representan los cambios medios
experimentados en la concentracion de hidrégeno espirado tras la administracion de
lactosa, respecto al basal, tanto para los pacientes con un resultado de la prueba positivo,

como para los individuos sanos.
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En la Figura 2b, se presentan los datos correspondientes a la prueba de SB. En estos
estudios, la interpretacién de los resultados es compleja al no evidenciarse en algunas

ocasiones el patron bifasico caracteristico.

Discusion

Las pruebas de determinacion de hidrégeno en aire espirado son una alternativa, o
complemento, a otras pruebas invasivas en el diagnéstico de IL y SB. Su sencillez, bajo
coste y buena tolerabilidad, permiten la instauracién de estos estudios en el contexto de
un laboratorio clinico, como exdmenes junto al paciente.

Una de las ventajas de las pruebas de IL es que permiten confirmar la sospecha clinica de
malabsorcién de lactosa de forma objetiva, siendo un apoyo mas para el clinico, a la hora
de recomendar la retirada de productos lacteos de la dieta de un paciente susceptible de
padecer la enfermedad. El porcentaje de nuestros resultados positivos en esta prueba
concuerda con lo descrito en otros estudios. (12), (13)

En pacientes a estudio, por una posible malabsorcién de lactosa, con una prueba de IL
positiva, en presencia de clinica compatible con sindrome de intestino irritable, se debe
descartar la existencia de falsos positivos, debido a un posible SB. En este caso, la
lactosa administrada entra en contacto, precozmente, con las bacterias de porciones altas
intestinales debidas al SB, y la elevacién de H2 espirado se atribuye a la actuacién de las
bacterias sobre la lactosa y no a una patologia de malabsorcion por déficit de lactasa. (8)
La asociacion existente entre el sindrome de intestino irritable y la alteracién en la prueba
de aliento empleando lactulosa como sustrato es ampliamente aceptada. La utilidad
clinica de esta prueba es la demostracion de SB, ya que el tratamiento antibiético permite
mejorar la sintomatologia de los pacientes.(3)

Existe una gran dificultad en la interpretacién de los resultados obtenidos de la prueba de
aliento con lactulosa, ya que hay muchos casos en los que se presenta un patrén de
meseta con elevacién precoz de H2 espirado sin llegar a demostrarse un patron bifasico.
Por otra parte, en los casos en que si se observa el patron bifasico, éste puede deberse a
un transito intestinal acelerado, a SB, 0 a otras causas, de forma que, en ausencia de
cultivo de aspirado o biopsia yeyunal, es complejo hacer una conclusion definitiva.(6)

Los resultados obtenidos en ambas pruebas reflejan un porcentaje de pacientes no
productores de H2 que corresponderia con individuos productores de metano u otros
gases no detectables con el sensor Gastrolyzer EC 60 (Bedfont); de ahi la necesidad de
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emplear un sensor con determinacién conjunta de H2 y metano para evitar este nimero

de posibles falsos negativos. (14)
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Figura 1: Patrones de eliminacién de hidrégeno en aire espirado tras la administracion de
sustrato, (a) en un individuo sano o no productor de hidrégeno, (b) en un paciente con
malabsorcién de lactosa y (c) en un paciente con sobrecrecimiento bacteriano.
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Figura 2: Cambios medios en la concentracion de hidrégeno en aire espirado (ppm) tras
la administracion de sustrato en el conjunto de los sujetos estudiados desde 2001 a 2004,
(a) tras administrar lactosa como sustrato y (b) tras administrar lactulosa. (En cada figura,
las curvas superiores representan la media de los resultados positivos para las pruebas
de IL y SB, y las curvas inferiores la media de los resultados negativos; las barras de error
representan el error estandar de la media.)
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