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Resumen

Introduccion: la alteracion de la microbiota intestinal o Disbiosis
ha sido implicada en los cambios de comportamiento del
neurodesarrollo y problemas gastrointestinales en pacientes con
trastorno del espectro autista (TEA). Objetivo: evaluar la micro-
biota intestinal aerdbica (MGIA) y clasificarla en beneficiosa,
transitoria y enteropatégena en nifios con TEA en la Unidad de
Autismo-Maternidad Concepciéon Palacios. Pacientes y méto-
dos: desde el 26/02/2015 al 12/05/2015 se estudiaron de forma
experimental y prospectiva 39 nifios diagnosticados con TEA; en
el estudio de la MGIA se utilizaron muestras de heces. Se aplicé
una encuesta para recopilar datos epidemioldgicos, clinicos y
comportamientos del neurodesarrollo. Se propone la clasificacion
de severidad de la disbiosis en grado I,II,Ill o ausente para la
evaluacion de la MGIA. Resultados: Fueron 27 nifios (69,23%) y
12 nifias (30,77%), con una edad media de 6,3. Disbiosis 31
(79,5%), Disbiosis ausente 8 (20,5%). Segun el gra-do de
disbiosis, 5 (16,13%) Grado |, 7 (22,58%) Grado Il, 19 (61,29%)
Grado Ill. Los principales agentes causales de disbiosis fueron
Klebsiella spp. 16, Proteus mirabilis 8, Streptococcus sp, 6,
Serratia marcensces 5, Candida spp. 4. Dos nifios presenta-ron
Campylobacter coli como MGIA patégena. Manifestaciones
gastrointestinales: 25,80% dolor abdominal, 16,13% diarrea y
38.7% estrefiimiento. Trastornos del neurodesarrollo: 50% ale-
teos, 34% autoagresion, 61% berrinches, insomnio un 34.3%.
Conclusiones: Se hace necesario comparar esta investigacion
con un grupo de nifios sin TEA para confirmar que la presencia de
disbiosis como causante de alteracion de la MGIA se presenta
con mas frecuencia en nifios con TEA.

Palabras clave: Trastornos del Espectro Autista, Disbiosis,
Microbiota  Gastrointestinal aeroébica, Manifestaciones
gastrointesti-nales, Alteraciones en el Neurodesarrollo.

GASTROINTESTINAL MICROBIOTA AEROBIC IN CHILDREN
WITH AUTISM SPECTRUM DISORDERS. PRELIMINARY STUDY

Summary

Background: altering the intestinal microbiota or Dysbiosis has been
implicated in the changes the behavior of neurodevelopmental and
gastrointestinal problems in patients with autism spectrum disorder
(ASD). Objective: To evaluate aerobic intestinal micro-biota (AMGI)
and rank it beneficial, transitory and enteropathogenic in children with
ASD, the Autism Unit-Maternidad Concepcion Palacios. Patients and
Methods: From 26/02/2015 to 05/12/2015 were studied
experimentally and prospectively 39 children diagnosed with ASD; in
this study the AMGI stool samples were used. A survey to collect
epidemiological, clinical and neurodevelopmental behavior was
applied. Severity classification dysbiosis proposed in grade I, Il, Il or
absent for evaluating the AMGI. Results: There were 27 kids
(69.23%) and 12 girls (30.77%) with a mean age of 6.3. Dysbiosis 31
(79.5%), Dysbiosis absent eight (20.5%). Depending on the degree of
dysbiosis, 5 (16.13%) Grade |, 7 (22.58%) Grade II, 19 (61.29%)
Grade lll. The main causative agents of dysbiosis were Klebsiella spp.
16, Proteus mi-rabilis 8, Streptococcus sp. 6, Serratia marcensces 5,
Candida spp. 4. Two children presented MGIA pathogenic
Campylobacter coli. Gastrointestinal symptoms: 25,80% abdominal
pain, 16.13% diarrhea and 38.7% constipation. Neurodevelopmental
disorders:

50% flapping, 34% self-harm, 61% tantrums and 34.3% insomnia.
Conclusion: It is necessary to compare this research with a group
of children without ASD to confirm the presence of dysbiosis to
cau-se impaired MGIA occurs most often in children with ASD.

Key words: Autism Spectrum Disorders, Dysbiosis, Aerobic
Mi-crobiota Gastrointestinal, Gastrointestinal Manifestations,
Neuro-developmental Disorders.
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Introducciéon

El autismo es un trastorno del neurodesarrollo, caracterizado
por alteraciones en la interaccion social, el desarrollo del len-
guaje y un patrén restringido o estereotipado de los intereses
y las actividades, relacionandose con el desarrollo anormal del
cerebro antes del nacimiento y durante la infancia.™ El Centro
para el Control y Prevencion de Enfermedades (CDC), reporta
en su informe semanal de Morbilidad y Mortalidad del 28
marzo 2014, que la incidencia del Trastorno del Espectro
Autista (TEA), se estima en 14,7 de cada 1,000 nifios, en el
que 1 de 68 nifios con un promedio de 8 afios son diagnos-
ticados con TEA en los Estados Unidos; sefialando un aumen-
to del 30% de prevalencia respecto a estadisticas anteriores
donde 1 de cada 88 niflos presentaban TEA.2 En Venezuela,
no existe un registro oficial de incidencia de TEA, pero se
manejan algunas estadisticas, entre las cuales destaca la pre-
sentada por el servicio de Neuropediatria de la Maternidad
Concepcidn Palacios, en la que registran que ocho de cada 10
pacientes atendidos son diagnosticados con el trastorno.* En
la década de los sesenta se plantearon posibles causas
microbiol6gicas como bacterias, virus, hongos y patdgenos
intracelulares, sobre todo a nivel del Tracto Gastrointestinal
(TGI) que pudieran inducir una respuesta inmune, resultando
en una inflamacion neurologica, reacciones autoinmunes y
posibles dafios cerebrales.™”

Estudios sobre la inflamacion del TGI afirman que en el
autismo estos sintomas se presentan con mayor severidad. El
equilibrio de la pared intestinal cumple un papel importante en la
adecuada absorcion de nutrientes, la cual permite el bloqueo de
ciertas toxinas provenientes de bacterias, alérgenos y péptidos
procedentes de los alimentos, los cuales pueden ser ofensivos, al
pasar a circulacion sistémica por una alteracion en la
Permeabilidad Intestinal (Pl), causando una diversidad de
alteraciones en el neurodesarrollo, descritas en el autismo.2
Esta alteracion en la PI sobreviene a causa de la inflamacion
de las paredes del TGI, donde puede verse involucrado el uso
prolongado de antibiéticos, antiinflamatorios no esteroideos,
pesticidas, ausencia o insuficiencia de enzimas, toxinas micro-
bianas, alimentos, malabsorcion de proteinas, entre otros. >’
Al existir inflamaciéon en la membrana intestinal, se altera su
funcién inmunoldgica, por lo que la capacidad de absorcion de
nutrientes en la dieta es deficiente, presentandose un déficit
en la produccién enzimatica, conduciendo a una alteracién del
microambiente donde se desarrollan los microorganismos que
conforman el epitelio intestinal.®® Estos microorganismos
integran la denominada flora o microbiota intestinal, las cua-
les son entidades microbianas que conviven en las superficies
mucosas, manteniendo un equilibrio simbiotico y benéfico con
el hospedero en el que habitan.®*°

Algunos problemas de conducta relacionados con el neuro-
desarrollo en nifios con TEA se han vinculado con el desequi-
librio de la microbiota gastrointestinal causando confusion,
hiperactividad, falta de concentracion, letargo, irritabilidad y
agresion, asi como dolor abdominal, estrefiimiento, gases,
entre otros.™ Sin embargo, la exposicion repetida a los anti-
bidticos, puede destruir la microbiota intestinal, lo cual puede
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dar lugar a un crecimiento excesivo de especies de Candida,
Clostridium difficile y la apariciéon por seleccion de bacterias
resistentes a vancomicina como Enterococcus gallinarum.12
Toda esta alteracion gastrointestinal es denominada disbiosis
intestinal y para hacer referencia sobre la misma, se necesita
de la evaluacion microbiolégica de la microbiota intestinal
presente en nifilos con TEA, razén por la cual se plantea eva-
luar la microbiota intestinal aerdbica (MGIA), clasificarla en
beneficiosa, transitoria y enteropatégena, a la vez que se pro-
pone una clasificacion de la disbiosis en nifios con TEA en la
Unidad de Autismo-Maternidad Concepcion Palacios.

Pacientes y Métodos

Estudio transversal, prospectivo, experimental y descriptivo
basado en la recoleccion de datos epidemioldgicos, clinicos y
comportamientos del neurodesarrollo y muestras de heces,
provenientes de 39 nifios con TEA, evaluados en la Unidad de
Autismo de la Materniad Concepcion Palacios y la Unidad de
Gastroenterologia y Nutricion del Hospital “Dr. Miguel Pérez
Carrefio” IVSS Caracas-Venezuela, entre febrero y mayo de
2015. A los padres se les solicité el consentimiento informa-
do, como también se les explicé la forma correcta para la
recoleccion de la muestra de heces, conservacion y transpor-
te en medios microbiolégicos: Stuart o Ammies y Cary-Blair,
los cuales contienen nutrientes especificos, de bajo potencial
oxido-reduccion y un pH adecuado para la recuperacion de
microorganismos.13 Los criterios de inclusion fueron nifios
entre 3 y 13 afios, que no estuvieran recibiendo antibidticos,
anti-micoticos y probidticos minimo un mes antes de realizarse
el estudio de la MGIA. Se elaboré una ficha para recolectar la
informacion proveniente de las historias médicas, observacio-
nes del médico y padres; registrandose edad, sexo clinica,
signos, sintomas gastrointestinales y conductas del neurode-
sarrollo.

En el procesamiento de las muestras en el laboratorio se
emplearon medios de cultivo selectivos y diferenciales como
Levine (Oxoid), MacConkey (Oxoid), SS agar (Oxoid), XLD
(Oxoid), TCBS (Oxoid), Campylobacter libre de sangre (Oxoid)
y CNA (Agar sangre con suplemento CNA-Oxoid), para la
obtencién de bacterias enteropatégenas, flora benéfica y
transitoria incluyendo Gram negativos y Gram positivos.

Para la recuperacion de hongos levaduriformes y filamentosos
se emplearon medios de Sabouraud Dextrosa Agar (Oxoid),
Sabouraud Dextrosa Agar+Gentamicina, Chromo Agar

(Oxoid) y Mycosel Agar (BBL). En la semicuatificacion de los
componentes de la microbiota gastrointestinal, se utilizé un
gramo de heces correspondiente a unidades formadoras de
colonia/gramo de heces (UFC/gH). Las muestras de heces se
sembraron en base a cuatro cuadrantes, para su posterior lec-
tura e interpretacion. Los microorganismos en estudio se iden-
tificaron por pruebas bioquimicas convencionales, prueba de
filamentizacién en suero, medios automatizados (VITEK® 2
Compact) y pruebas de aglutinacién.

Las condiciones de la MGIA fueron evaluadas en base al
crecimiento de microorganismos beneficiosos, transitorios y/o
presencia de enteropatégenos aerobicos, utilizando como in-
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dicador de microbiota beneficiosa a Escherichia coli (E. coli) y
Enterococcus faecalis (E. faecalis) los cuales siempre deben estar
en mayor cantidad que los demas, en una proporciéon de 3 a 4
cruces (+) de crecimiento en placa. Mientras que la flora
transitoria como Proteus spp., Klebsiella spp., Enterobacter spp.,
Candida spp, entre otras,14 deberian encontrarse ausentes o
hasta 1 (+). La microbiota enteropatégena no es evaluada por
cuadrantes debido a que son patdégenos verdaderos como

Salmonella sp., Shiguella sp., Aeromonas sp., Plesiomonas
sp., Vibrions sp. y Campylobacter sp. Cada cruz corresponde
a un cuadrante de siembra y la escala es la siguiente (15):
1(+): cre-cimiento escaso (<103) UFC/gH; 2(+): crecimiento
leve (103-104) UFC/gH; 3(+): crecimiento moderado (105-106)
UFC/ gH; 4(+): crecimiento abundante (>107) UFC/gH.

En la interpretacion de la disbiosis se propone clasificarla en
nameros romanos de la siguiente manera: Grado de disbiosis
I: microbiota gastrointestinal transitoria con crecimien-to hasta
el segundo cuadrante (2+). Grado de disbiosis II: microbiota
gastrointestinal transitoria con crecimiento hasta el tercer
cuadrante (3+). Grado de disbiosis Ill: microbiota
gastrointestinal transitoria con crecimiento hasta el cuarto cua-
drante (4+). Ausencia de disbiosis: microbiota gastrointestinal
transitoria ausente o con crecimiento en el primer cuadrante el
cual es considerado normal para este tipo de gérmenes 1(+).

En los procedimientos estadisticos de esta investigacion se
utilizé el programa estadistico SPSS version 20 para
Windows. Todas las variables fueron descritas utilizando
porcentajes. Para comparar los datos cualitativos se utilizd
Chi-cuadrado, como también la prueba de Kruskal Wallis para
la comparacién de poblaciones microbianas. El intervalo de
confianza fue de un 95% con una significancia de p < 0.05.

Resultados

El grupo en estudio fue de 39 nifios con edades comprendi-
das entre 3 y 13 afios cuya media fue de 6.8 + 2.98. De los
cuales 28 (71.8%) fueron género masculino y 11 (28.2%) gé-
nero femenino. No se report6 disbiosis en 8 nifios (20.50%).
Se encontré disbiosis en 31 nifios (79.48%), los cuales fueron
agrupados en Grado I: 5 pacientes con 16.13%. Grado II: 7
pacientes con 22.58% y Grado Ill: 19 pacientes con 61.3%;
este grupo representa la mayoria de nifios que presentaron
disbiosis con un Unico microorganismo como agente causal de
disbiosis. También se observa que la multicasualidad en el
desarrollo de dishiosis presenta un porcentaje decreciente a
medida que mas microorganismos estan implicados en el
grado. Solo se reportd un caso de disbiosis con cuatro
microorganismos en un paciente con disbiosis grado lll, que
representa un 3.2%, Cuadro 1.

Cuadro 1 Numero de microorganismos implicados en los diferentes grados de disbiosis y porcentajes

Ndmero de Grado Grado Grado
Microorganismos Disbiosis | Disbiosis Il Disbiosis lll n (%)
1 germen 5 4 10 19 (61.3)
2 germenes 0 1 6 7 (22.6)
3 germenes 0 2 4 (12.9)
4 germenes 0 0 1(3.2)
Total 5 7 19 100

La presencia de E. coli como flora benéfica se encontré en 34
nifios (87.2%) en condiciones normales de acuerdo a los criterios
establecidos en la interpretacion del estudio de disbiosis, mientras
que en 3 nifios (7.7%) hubo ausencia, y en 2 nifios (5.1%) se
encontré disminuida. La presencia de E. fae-calis como flora
benéfica estuvo ausente en 3 nifios (7.7%) y se encontrd
disminuido en 9 nifios (23.1%) Cuadro 2; la microbiota transitoria
debido a la gran variedad encontrada se detalla de acuerdo a su
crecimiento, interpretacion y porcentajes en los Cuadros 2y 3. Al
aplicar la prueba estadistica de Kruskal-Wallis para determinar si
existe diferencia entre
K. pneumoniae, P. mirabilis y S. marcensces como gérmenes
transitorios mayormente aislados y los diferentes grados de
disbiosis propuestos, se obtuvo un valor de P 0.030 < p 0.050,
expresando que el crecimiento de estos tres gérmenes varia
entre los diferentes grados de disbiosis ( Cuadro 5) es decir,
que su crecimiento varia segun el grado de disbiosis y la
media de crecimiento se ubica entre el grado de disbiosis

Il'y lll, ver Figura 1. Dos nifios presentaron Campylobacter
coli como agente enteropatégeno.

En este estudio la disbiosis por especies de Candida solo
estuvo incrementada en 4 nifios, a expensas de Candida tro-
picalis en 2 nifios (5.1%), Candida glabrata y Candida krusei
con 1 nifio por especie (2.6%) respectivamente. Las demas
especies aisladas se observan en el Cuadro 3.

Las manifestaciones gastrointestinales como signos y sinto-
mas méas comunes en nifios con TEA fueron dolor abdominal
8 (25.80%), diarrea 5 (16.13)% Yy estrefiimiento 12 (38.7%), los
restantes se detallan en el Cuadro 4. Entre los trastornos de
conducta mas relevantes en el neurodesarrollo de nifios con
TEA que se tomaron en consideracion fueron: aleteos 17
(50%), autoagresion 12 (34%), berrinches, 22 (61%) e in-
somnio 12 (34.3%), datos més detallados en el Cuadro 4. La
diferencia entre el namero total de nifios (39 pacientes) y el
namero de variables analizadas (manifestaciones gastroin-
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testinales y alteraciones del neurodesarrollo), no pudieron
ser recopiladas por su ausencia en las historias clinicas y/o
los padres tampoco proporcionaron la informacion.

Cuadro 2 Microbiota aerobica benéfica ( E. coli y E. faecalis) y transitoria (todas las demas investigadas diferentes a E. coli y E.
faecalis), su interpretacion y porcentajes en nifios con TEA.

Escherichia coli, Enterococcus faecalis : normal de 4 a 3 (+), disminuido: de 2 a 1 (+), Ausente: ningln crecimiento. Otras enterobacteria
diferentes a Escherichia coli: normal hasta 1(+), aumentado de 2 a 4 (+). n°. nUmero de microorganismos. %: porcentajes de los
microorganismos de acuerdo a su crecimiento. TEA: trastorno del espectro autista.
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Cuadro 3 Microbiota aer6bica transitoria, interpretacion y porcentajes en nifios con TEA.

Cocos gram positivos diferentes a Enterococcus faecalis, especies de Candida y levaduras: normal hasta 1 (+), aumentado de 2 a 4
(+). n°: namero de microorganismos. %: porcentajes de los microorganismos de acuerdo a su crecimiento. TEA: trastorno del

espectro autista.
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Cuadro 4 Manifestaciones gastrointestinales, alteraciones en el neurodesarrollo, grado de disbiosis, porcentajes y su
significancia estadistica en pacientes con TEA. n (39)*.
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nes del neurodesarrollo), no pudo ser recopilada por su ausencia en las historias clinicas y/o los padres tampoco proporcionaron
la informacién. TEA: trastorno del espectro autista. %: porcentaje de las variables. p: significancia estadistica.

Cuadro 5 Prueba de Kruskal-Wallis para determinar si existe
diferencias significativas en el crecimiento de Klebsiella 1
pneumo-niae, Proteus mirabilis y Serratia marcescens en los 257 ——
diferentes grados de disbiosis. £

i
Microorganismo . X P}

‘3' 25
 Klebsiella pneumoniae 11 1550 &

O 201
- Serratiamarcescens 5 1370 "
~Total 24 X

Kiabsisha preumarioe Proleus misobills Sarrciic morcescens
Microbiota aerobica
Resultados obtenidos por medio de la prueba estadistica Kruskal-Wallis
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Discusioén

En el presente estudio se determiné que los nifios con TEA
presentan disbiosis en diferentes grados. En los ultimos afios
se han descrito hipotesis donde se discute la variacién en la
composicidn de la microbiota intestinal como posible causa de
alteraciones en las conductas del neurodesarrollo en es-tos
nifios. Estos cambios vienen relacionados con la poblaciéon en
estudio que se seleccione, la cual no debe ser directa sino al
azar para obtener una mejor incidencia en la investigacion. La
mayoria de estudios poblacionales en nifios con TEA el
género masculino prevalece sobre el femenino, los datos ob-
tenidos en este estudio fueron mas nifios que nifias (28/11)
datos que coinciden con otras publicaciones.lS‘ll’16

Los microorganismos que constituyen el ecosistema de la
microbiota gastrointestinal, se clasifican en dos importantes
grupos: el grupo de microorganismos que habitan perma-
nentemente como colonizantes y que van a aportar funciones
benéficas al sistema, y el grupo de microorganismos que se
comportan como microbiota transitoria proveniente de la in-
gesta y digestion diaria de los alimentos.*

La microbiota gastrointestinal aerdbica constituye aproxima-
damente el 30%, mientras que el 70% pertenece a la micro-biota
anaerc’;bica,17 caracterizdndose este estudio por el andlisis de la
MGIA. Existen pocos estudios sobre la evaluacion de esta parte
de la microbiota gastrointestinal, sobre todo en nifios con TEA
gue presentan problemas gastrointestinales. E. coli representa a
nivel de colon solo un 0.1% de la microbio-ta aerdbica que
compone el grupo de las enterobacterias.'® Las especies de E.
coli diferentes a E. coli enterotoxigénica, estimulan el sistema
inmunitario y la sintesis de defensina e inmodulacién, por lo que
una disminucién o ausencia de E. coli en la microbiota fecal
podria afectar negativamente la nutricion de los enterocitos. >
Enterobacterias diferentes a E. coli, también sintetizan sustancias
téxicas contra las bacterias enteropatégenas, entre ellas tenemos:
Klebsiella spp., Proteus spp., Citrobacter spp., Serratia spp.,
Morganella spp., Providencia spp., Pseudomonas spp., entre
otras. Este tipo de enterobacterias se encuentran en el humano
en cantidades limitadas, asociandose a la ingesta diaria de
alimentos.***® En el presente estudio fueron investigadas de
acuerdo a los criterios establecidos, denominandolas transitorias.
Klebsiella pneumoniae (K. pneumoniae) fue el germen mas
aislado, en 11 nifios (28.2%) y el que mayor prevalecid en el
grado lll, seguido de Proteus mirabilis (P. mirabilis), aislado en 8
nifios (20.5%) y 5 nifios (12.8%) con aislamientos aumentados de

Serratia marcensces (S. marcensces).

K. pneumoniae y P. mirabilis son responsables de inducir
colitis y cancer colorectal.®?%%! Gonzalez et al.,16 en 36 niflos
con TEA reportaron 73.91% de colitis cronica activa severa con
hiperplasia linfoide y un 26.09% de colitis cronica activa severa
sin hiperplasia linfoide. Este estudio no confirmo el agente causal
de la colitis. Infecciones oportunistas por K. pneumoniae y P.
mirabilis, son mas conocidas causando infecciones a nivel
respiratorio y urinario, sin embargo se observa con mas
frecuencia en heces de pacientes con colitis ulcerosa que en

21 . i
controles sanos.”” Malas condiciones de higiene se

relacionan con colonizaciones tempranas por enterobacterias,
por lo que se produce un desequilibrio en la composicion de la
microbiota gastrointestinal, 10 asi como también la exposicién
temprana a antibidticos. Estudios relacionan a Klebsiella
oxytoca (K. oxytoca) como causante de colitis hemorragica
asociada a antibidticos tales como amoxacilina, amoxacilina-
acido clavulanico y claritromicina.?>*® Un estudio realizado por
Adams et al.,* encontraron 1.7% de aislados de K. oxyto-ca
en 58 nifilos con TEA.

E. faecalis favorece la proteccion de mucosas, la sintesis
de IgA y la resistencia a la colonizacién.?*?® Un estudio en
nifos con TEA aislaron 0.81+ 1.4 de E. faecalis en un rango
de 0-4.%° Especies de Enterococcus diferentes a E. faecalis
resistentes a ampicilina y a vancomicina no fueron aislados en
esta investigacion. En la presente investigacion Streptococcus
a hemolitico se encontr6 aumentado en 6 nifios (15.4%), S.
aureus en 2 nifios (5.1%) y Staphylococcus coagulasa negati-
va en 1 nifio (2.6%), Cuadro 3. Un estudio en nifios con TEA
identifico 13.8% de S. aureus, con resultados casi similares a
esta investigacion y 13% de Streptococcus a hemoliticos.™
Especies de Candida y levaduras son consideradas como mi-
crobiota normal a nivel intestinal, y no superan 104 UFC/
gH.M'26 Una alteracién en el sistema gastrointestinal puede
aumentar el crecimiento de este tipo de hongos, pero espe-
cies de Lactobacillus, Bifidobacterias y algunas especies de
Bacteroides actlan de manera inhibitoria mediante la pro-
duccion de acidos grasos de cadena corta y bacteriocinas.?*
Otro estudio venezolano identific6 de manera indirecta 8 ni-
fios con aislamientos de Candida, pero no establecieron las
condiciones de microbiota normal o si estaban aumentadas.?
Emam et al,"! describen un estudio sobre Candida albicans
donde 15 nifios (18.1%) tenian cultivos negativos, 22 nifios
(26.5%) tenian crecimiento minimo y 46 nifios (55.4%) tenian
crecimiento elevado; pero los criterios de recoleccién de las
muestras no fue la adecuada, ni hubo referencia del método
utilizado para su recuento.

En cuanto a bacterias enteropatdgenas, en 2 nifios (5.13%)
se aisl6 Campylobacter coli (C. coli), no se evidenciaron ais-
lamientos de especies de Salmonella, Shiguella, Plesiomonas,
Aeromonas Yy Vibrions. La prevalencia de Campylobacter coli
es cosmopolitan, tanto en paises desarrollados como en vias
de desarrollo. Un gran nimero de infecciones por C. coli, son
asintomaticas. Entre 5-10% de los casos presentan recaidas
si no es tratada la campylobacteriosis. El hallazgo de portado-
res sanos en paises sudamericanos es muy frecuente.”>?’

Las diversas manifestaciones gastrointestinales observadas
en nifios con TEA en este estudio, coincide con diversos es-
tudios realizados.”®?® Un estudio realizado en los Estados
Unidos en una poblacion de 137 nifios con TEA, el sintoma
mas comun fue diarrea con un 17%,29 resultado similar a esta
investigacion. Asi también, un estudio recopilatorio publicado
por la revista The American Academy of Pediatrics,?® donde
analizaron 15 publicaciones para un total de 2215 nifios con
TEA, refieren una prevalencia de mayor a menor: diarrea
80%, estrefiimiento 60% y dolor abdominal 53%. Un estudio

realizado en Venezuela donde evaluaron 45 nifios con TEA el
o . . 1
vomito fue el sintoma predominante en un 55,5%. ®Enel
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presente trabajo, el vomito solo se presentd en 1 nifio (2,6%).
Sin embargo, como se observa en el Cuadro 4, en este estu-
dio no se encontré correlacion significativa p <0.05, entre la
evidencia de estas manifestaciones gastrointestinales y el gra-
do de disbiosis, dado que dichas manifestaciones presentan
una misma distribucién en cada uno de los niveles de disbio-
sis planteados. Igualmente no hubo significancia estadistica
p<0.05 entre las alteraciones o conductas del neurodesarrollo
y los diferentes grados de disbiosis propuestos.

Los problemas gastrointestinales son comunes en nifios con
TEA, y varian de acuerdo a la poblacion en estudio y la me-
todologia empleada. Cabe resaltar que en esta investigacion
en relacién a la MGIA se encontraron microorganismos que
cuando sobrepasan su estado normal de crecimiento, pueden
verter al sistema intestinal toxinas y productos de su metabo-
lismo capaces de causar signos y sintomas gastrointestinales,
las bacterias principalmente involucradas fueron Klebsiella
pneumoniae, Proteus mirabilis y Serratia marscensces. La pro-
puesta sobre la clasificacién de los grados de dishiosis permi-
te evaluar el tipo y duracién del tratamiento. En cuanto a las
conductas del neurodesarrollo y los grados de disbiosis, estas
pudieran estar relacionadas con la condiciéon, mas que con la
presencia de la infeccion gastrointestinal, por lo que pudieran
presentarse con mayor intensidad en nifios con TEA, que en
nifio con condiciones del neurodesarrollo normal. Se necesi-
tan mas estudios sobre la microbiota para poder entender la
complejidad de los signos y sintomas y la etiologia del TEA.
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