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ARTICULO ORIGINAL

El uso de inhibidores de bomba de protones
y el habito de fumar no modifican la tasa de
sobrecrecimiento bacteriano intestinal en
pacientes con patologia digestiva funcional

Carolina Heredia P."V, Ana Maria Madrid S.%, Carolina Figueroa C.7,
Sergio Muiioz C.%V, Rodrigo Quera P.V y Claudia Defilippi G."V

SMALL INTESTINAL BACTERIAL OVERGROWTH IS NOT INFLUENCED BY
PROTON PUMP INHIBITORS AND SMOKING HABIT IN PATIENT WITH
FUNTIONAL GASTROINTESTINAL DISORDERS

Background: Drug induced inhibition of acid secretion has been associated to small
intestinal bacterial overgrowth (SIBO). Smoking is followed by an increase of exhaled H,
and orocecal transit time (OCTT). Aim: To investigate if the use of proton pump inhibitiors
(PPI) and smoking can modifie the incidence of SIBO in patients with functional
gastrointestinal disease. Patients and Methods: Questionnaires performed before a study
for SIBO in patients with functional gastrointestinal disorders were analyzed. The use of
PPI and the smoking habit were recorded. The presence of SIBO and the OCTT was
determined by means of the lactulose hydrogen breath test. Results: 437 patients, mean
age 45 years (range: 14-93), 337 (77%) female, entered in the study SIBO was present in
356 patients, and 81 patients had normal H, breath test. Both groups had a similar
distribution of gender and age. The percentage of SIBO was no different in patients using
PPI or presenting smoking habit. Conclusions: Use of PPl and smoking habit are not risk
factors for the development of SIBO in patients with functional disorders.
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Introduccion tante y con una prevalencia que varia entre

38-84% en pacientes con sindrome de intesti-

Los trastornos digestivos funcionales, prin-
cipalmente el sindrome de intestino irritable,
constituyen un grupo de enfermedades comu-
nes y de alta prevalencia en nuestro medio. Su
etiopatogenia es multifactorial, entre los dife-
rentes mecanismos estudiados, el sobrecreci-
miento bacteriano intestinal (SBI) ha sido pro-
puesto como un factor etiopatogénico impor-

no irritable (SII), dependiendo de la técnica
utilizada para su deteccion'.

El 4cido gastrico previene la colonizacion
bacteriana en el estémago e intestino. La re-
duccion de la secrecion acida gastrica predis-
pone a la proliferacion de flora de tipo fecal
en el intestino delgado. Varios estudios han
descrito que el uso de inhibidores de la bomba
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de protones y bloqueadores de receptores H.,
farmacos frecuentemente utilizados en clinica,
constituyen una condicion que se asocia al
sobrecrecimiento bacteriano intestinal*®.

El tabaquismo también se ha descrito como
un factor que puede alterar la interpretacion
de los resultados. Registros efectuados en vo-
luntarios mientras estaban fumando, demos-
traron una marcada elevacion de la concen-
tracion de H, y CH, en el aire espirado, que
regresaban a niveles basales a los 15 min des-
pués de dejar de fumar®!'. Se ha demostrado
ademas que en forma aguda, el cigarrillo pro-
longa el tiempo de transito intestinal'%.

Los IBP son utilizados frecuentemente en
forma empirica en pacientes con trastornos
funcionales y el habito tabaquico esta muy ex-
tendido en nuestra poblacion.

El objetivo fue investigar si el antecedente
de uso de IBP y de tabaquismo crénico cons-
tituyen factores que contribuyen al desarrollo
de SBI en pacientes portadores de trastornos
digestivos funcionales.

Pacientes y Métodos

Ingresaron al estudio pacientes enviados por
sus médicos tratantes al laboratorio de enfer-
medades digestivas funcionales del Hospital
Clinico de la Universidad de Chile para la rea-
lizacion de un test de H, en aire espirado con
lactulosa entre los afios 2004 y 2005. Estos
pacientes presentaban sintomas digestivos
como meteorismo, dolor abdominal y diarrea y
en ellos se sospecho la existencia de SBI. Los
pacientes fueron sometidos a una encuesta
Roma II en la cual ademas de los datos de
patologia funcional, se consigno el uso de IBP
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y habito tabaquico en los ultimos 6 meses, no
se incluyeron pacientes que usaban bloquea-
dores de receptores H,.

El SBI se investigd mediante el test de H,
en aire espirado con lactulosa: previo ayuno
de 12 h se tomaron muestras de aire al térmi-
no de una espiracion, cada 10 min durante 180
min antes y después de ingerir 25 g de lactulosa.
Las muestras fueron analizadas en un croma-
tografo de gases (Quintron MicroLyzer CM2
USA) y los resultados se expresaron en par-
tes por millon (ppm). Se considerd SBI la pre-
sencia de un valor basal de hidrogeno sobre
20 ppm y/o 2 lecturas sobre 20 ppm durante
los primeros 60 minutos. La cuantificacion del
SBI se realizd sumando las lecturas del H,
espirado durante los primeros 60 minutos
(H,60). Ademas se evalud el tiempo de transi-
to orocecal (TTOC), que corresponde al tiem-
po transcurrido entre la ingesta de la lactulosa
y €l aumento de H, espirado causado por la
fermentacion de la flora bacteriana coldnica
(normal 80-100 minutos). En caso de existir
SBI se observan dos elevaciones, una tempra-
na que ocurre por la degradacion de la lactulosa
por las bacterias en el intestino delgado y la
segunda a nivel del colon.

Estadistica: Para el analisis se agruparon
los pacientes con SBI y sin SBI. El analisis
estadistico se realizd mediante X* y céalculo de
Razén de paridad. Los resultados se expresan
como la media =+ error estandar (ES).

Resultados

Ingresaron al estudio un total de 437 pa-
cientes con diagnoéstico de patologia digestiva
funcional, 337 mujeres y 100 hombres, cuyas

Tabla 1. Distribucion de los pacientes por sexo edad en el estudio segiin uso de inhibidores de bomba de
protones y habito tabaquico

n Edad (rango) Uso IBP Tabaco No IBP
No tabaco
Hombres 100 42,8 (15-93) 21 (21%) 22 (22%) 57 (57%)
Mujeres 337 45 (14-81) 81 (24%) 82 (24,3%) 174 (51,6%)
Total 437 44,5 (14-93) 102 (23,3%) 104 (23,8%) 231 (52,9%)
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Tabla 2. Incidencia de SBI en pacientes con y sin antecedente de uso IBP y tabaco

1BP No IBP Tabaco + Tabaco -
n Pacientes con SBI/total 81/102 275/335 90/104 266/233
% pacientes con SBI 79,4 82,08 86,5 79,9

OR =0,845; IC = 95%; RR = 0,967; OR = 0,802; IC = 95%; RR = 0,957; OR = 1,368; IC = 95%; RR =1,057;

Tabla 3. Hidrogeno basal H?60 y tiempo de transito oro cecal de los grupos con y sin uso de IBP, tabaco en
presencia de SBI

SBI IBP Sin IBP Tabaco Sin Con Sin IBP+ sin
tabaco IBP+Tabaco Tabaco

n 83 54 90 57 26 214

H, basal (PPM) 24+273 27,9+32 26+2,4 252432 20,9 £ 3,3 278+ 1,6

H,60 (PPM) 226 £ 15,2 274 £ 29 250+ 21,2 240 £+ 20,2 194 £ 19,7 240+ 11

TTOC (min) 94,6 + 2,8 954 +3,9 97,7+2,8 90,6 + 3,5 1024 + 8 943 +2,1

n: nimero de pacientes.

edades se consignan en la Tabla 1. Se diag-
nostico SBI en 356 pacientes mediante el test
de Hidrégeno en aire espirado con lactulosa y
en 81 pacientes no se observo SBI. Ambos
grupos fueron comparables en cuanto a distri-
bucién por sexo y edad.

No se observaron variaciones del porcenta-
je de SBI en los pacientes que usaron IBP y
tabaco en comparacién con aquellos sin este
antecedente Tabla 2.

En los pacientes con SBI no hubo diferen-
cias significativas entre de los que usaron IBP
y lo que no los usaron fumadores y no fuma-
dores en cuanto a valores promedios de Hi-
drogeno basal, a los 60 minutos ni, en el TTOC,
como se muestra en las Tablas 2 y 3.

Discusion

En nuestro estudio, el porcentaje de SBI y
el TTOC estimados mediante el test de H,
espirado no fueron diferentes y al comparar
pacientes con y sin uso de IBP y con y sin
habito tabaquico.

El real significado de los test utilizados para
el estudio del SBI es hoy en dia motivo de
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controversia. El recuento de colonias en el con-
tenido duodenal considerado como el “gold
standard” independiente de las limitaciones de-
rivadas de la técnica, pareciera subestimar la
frecuencia del fenomeno ya que las muestras
se obtienen so6lo a nivel del duodeno.

El test de H, espirado es dependiente de
factores no controlados, entre ellos la veloci-
dad del transito intestinal en la que se basan
sus resultados y en los parametros que los
diferentes autores establezcan para el diag-
noéstico de SBI, dependiendo de ellos las nota-
bles diferencias obtenidas entre los grupos de
investigadores® .

En sujetos sanos, el SBI ha sido descrito en
12,5% con el test de H, espirado con glucosa
y en hasta un 22% para el test con lactulosa'.

El uso de inhibidores de la bomba de proto-
nes y bloqueadores H,, reduce en forma impo-
rtante la secrecion acida. Esto puede llevar a
un incremento en la colonizacion bacteriana y
predisponer a infecciones entéricas*®!'4!5, Un
aumento en el crecimiento de bacterias en el
duodeno se encontrd en un 56% de pacientes
en un estudio placebo controlado, en el cual
los pacientes recibian omeprazol 20-40 mg o
placebo diario por 4-8 semanas®. En este estu-
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dio, la cantidad de bacterias fue similar en
pacientes que recibieron las distintas dosis de
omeprazol, en cambio, no se observé coloniza-
cion en el grupo placebo.

En otro estudio en cambio, se observo que
la colonizacion bacteriana era dependiente del
grado de reduccion de la acidez gastrica. En
47 pacientes con ulcera péptica; el porcentaje
de pacientes con aumento del nimero de bac-
terias a nivel gastrico e intestinal fue significa-
tivamente mayor en aquellos que recibieron
por 4 semanas de 20 mg diarios de omeprazol
en comparacion con cimetidina 800 mg diarios
(53% vs 17%)°.

La hipoclorhidria intragéstrica aumenta el
riesgo de infecciones entéricas con agentes
bacterianos (ej: V. Cholerae, Shigella, Salmo-
nella o Clostridium Difficile)'*'®. Sin em-
bargo, solo casos ocasionales de infecciones
entéricas han sido reportados en pacientes
usuarios de inhibidores de la bomba de protones,
lo que sugiere un aumento pequefio en el ries-
go de presentar estas infecciones'®.

En nuestro trabajo, el antecedente de uso
de inhibidores de la bomba de protones no se
acompaii6 de una variacion de la incidencia de
SBI en relaciéon a aquellos pacientes que no
los utilizaban. Esto podria ser explicado por-
que a diferencia de los trabajos anteriores en
los que el SBI se estudio sistematicamente
durante el uso de IBP en nuestros pacientes
recomendamos la suspension de estos farma-
cos antes del test de H,. Algo similar ocurre
con el efecto del cigarro el cual modifica el
resultado del test de hidrogeno espirado, se
han observado en algunos pacientes incremen-
tos hasta 10 veces los valores basales, pero
este efecto es de corta duracion, lo que es
confirmado por el presente estudio en que el
habito de fumar no se acompafia de una ma-
yor incidencia de test de H, alterados.

Algo similar ocurre con el TTOC en que otro
estudio demostr6 una prolongacion en forma agu-
da al fumar' pero que de acuerdo con nuestros
resultados no tendria un efecto permanente.

Conclusion

El uso de inhibidores de la bomba de pro-
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tones y el tabaquismo crénico no modifican el
elevado porcentaje de SBI en pacientes fun-
cionales. Sin embargo, es necesario realizar
estudios prospectivos en esta area.

Agradecimientos

Los autores agraden a Don Jose Matus Figueroa su
incondicional cooperacion en la recoleccion de los datos,
en la realizacion de las encuestas a los pacientes y a don
Alvaro Reyes, estadistico de la Oficina de Apoyo a la
Investigacion Clinica (OAIC), Hospital Clinico Univer-
sidad de Chile y de la Universidad de Valparaiso por su
valiosa colaboracion en el analisis estadistico.

Resumen

Los farmacos que inhiben la secrecion gastrica
favorecen el sobrecrecimiento bacteriano intestinal
(SBI), mientras que el habito de fumar puede au-
mentar los niveles de H, espirado y el tiempo de
transito orocecal (TTOC). Objetivo: Investigar si el
uso de inhibidores de la bomba de protones (IBP)
y el habito de fumar modifican la incidencia de SBI
en pacientes con trastornos digestivos funciona-
les. Pacientes y Métodos: Se analizaron encuestas
de pacientes con patologia digestiva funcional pre-
vias aun estudio de SBI. Se consignaron el uso de
IBP y el habito tabaquico en los 6 meses que pre-
cedieron al examen. La presencia de SBI y el tiempo
de transito orocecal (TTOC) se determinaron con el
test de hidrogeno en aire espirado con lactulosa.
Resultados: 437 pacientes, con edad x 45 afios (ran-
g0: 14-93), 337 (77%) mujeres. Con SBI 356 pacien-
tes, sin SBI 81 pacientes. Ambos grupos fueron
comparables en cuanto a distribucién por sexo y
edad. El porcentaje de pacientes con SBI no fue
diferente en pacientes con antecedente de uso de
IBP o con habito tabaquito. Conclusiones: El ante-
cedente del uso de IBP y el tabaquismo no consti-
tuyen un factor de riesgo para SBI en pacientes
con patologia digestiva funcional.

Palabras clave: SIBO, IBP, habito de fumar.
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