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1.- RESUMEN .

El Helicobacter Pylori es una bacteria gramnegativa que ha modificado
sustancialmente el conocimiento y la historia natural de la enfermedad ulcerosa
duodenal.Se ha demostrado que su erradicaciéon disminuye las recafdas y la
frecuencia de complicaciones cn los enfermos con tilcera duodenal.

Multiples estudios han demostrado una alta prevalencia de infeccién por
H. Pylori en los pacientes con enfermedad ulcerosa duodenal.Todos ellos han
sido llevados a cabo en poblacion anglosajona predominantemente; es
necesario entonces conocer la frecuencia de este padecimiento en nuestra
poblacién y establecer asi, la verdadera historia natural de la enfermedad 4cido
péptica y su relacion con la presencia de H. PylorL

El presente cstudio se llevo a cabo en una muestra de 25 pacicntes que
acudieron por primera vez a la Unidad de Endoscopia del Servicio de
Gastroenterologia del Hospital General de México.A todos ellos se les efectud
una endoscopia gastrointestinal alta con técnica convencional y bajo anestesia
local.Se incluycron en tres diferentes grupos de acuerdo a la apariencia
endoscopica de las dos primeras porciones del duodeno : normal,duodenitis y
tlcera duodenal A cada uno de ellos sc¢ les realizo toma de biopsias, tres
duodenales y tres del antro. Se les practico una prueba de ureasa rapida (Clo-
Test) en una muestra intestinal y gastrica, y las otras biopsias fueron enviadas a
estudio histopatoldgico para bisqueda de Helicobacter Pylori.

De la poblacion estudiada 8 % presentaron dlcera duodenal, 32 %
duodenitis y el grupo control normal fue del 60 %.En todos los casos la
biisqueda histologica de H. Pylori fue negativa.Sin embargo, la prueba rapida



de ureasa fue positiva en el 100 % de las biopsias de las ulceras duodenales y
el 50 % de las muestras de los pacientes con duodenitis endoscépica.

La frecuencia de gastntis crénica antral en general fue de 75 % en los
tres grupos de pacientes estudiados y con apariencia endoscopica nonnal el
restante 25 %. Hubo una buena correlacion con el estudio histolégico.Sin
embargo en los enfermos con gastritis cronica s6lo se identifico el H. Pylori
en el 70 % de los casos, tanto con la prueba ripida de ureasa como por
identificacion histopatolégica.En el andlisis por grupos, la prevalencia de H.
Pylori en el antro fue mas alta en los enfermos con ilcera duodenal y
duodenitis endoscépica que en aquellos con duodeno normal; 100, 71 y 53 %
respectivamente.

Se concluyo que a pesar de que las cifras de prevalencia de H. Pylori en
el antro gastrico son similares a las reportadas en estudios extranjeros, se
observé una discrepancia entre los resultados de las biopsias duodenales
cuando se compararon las pruebas de ureasa rapida y el estudio histopatolégico
de las biopsias.Esta discrepancia puede ser resuelta si se disminuye el error
beta del estudio al incrementar el tamafio de la muestra de pacientes

estudiados.



2.- INTRODUCCION

La enfermedad acido-péptica es un padecimiento crénico, con periodos
de exacerbaciones y remisiones y complicaciones tardias. Su etiopatogenia es
multifactorial y se han involucrado causas anatémicas, bioquimicas,
inmunoldgicas, psicoldgicas y bacterioldgicas, entre otras (1).

No obstante que algunas caracteristicas de la enfermedad ulcerosa
péptica han sido detenminadas en los dltimos afios, algunas de las preguntas
contestadas han sido reemplazadas por otras. Muchos de los factores que
pueden predisponer el desarrollo de una ulcera péptica han sido identificados,
pero el como la producen y cual es la terapéutica especifica permence atin sin
definir.

El Helicobacter pylori (HP) es una bacteria gramnegativa
microacrofilica, de forma helicoidal que se ha asociado a inflamacién géstrica,
principalmente ¢n ¢l antro, y a Ja presencia de lcera duodenal (2).

Muiiltiples mecanismos patogénicos se le han atribuido para producir
lesion y pucden clasificarse en tres grandes grupos: disminucién de la
integridad de la mucosa, inflamacién ¢ incremento de los niveles de gastrina
(2). Probablemente su asociacién , y no un mecanismo independiente,
contribuyan al efecto final de daflo a la mucosa géastrica y duodenal.

El éxito del el H. Pylori como patégeno gastrico es dependiente de los
factores de virulencia y de mecanismos patogénicos.]a virulencia son aquellas
cualidades que permiten a la bacteria sobrevivir en un medio hostil como o es
la luz géstrica, tales factores incluyen su morfologia en espiral y motilidad, las
proteinas y enzimas adaptativas y habilidad para adherirse a las células de la
mucosa gastrica y el-moco. l.os mecanismos patdgenos que provocan ruptura
de la barrera mucosa gastrica incluyen toxinas y mediadores de la inflamacion

o estimuladores de la actividad dcida y péptica gastrica (3).



El HP exhibe significativa motilidad en soluciones muy viscosas de
metilcelulosa, debido, presumiblemente a la morfologia en cspiral de
microorganismo y a la presencia de flagelos (4).Esta motilidad promueve un
rapido paso a través del medio acido de la luz gdstrica y también la penetracion
de la capa de moco antes de alcanzar el medio ambiente neutro localizado por
debajo del epitelio gastrico.

Los flagelos son organelos de motilidad para la bacteria .El HP posee de
cuatro a seis flagelos unipolares, cada uno mide aproximadamente 2.5 micras
de longitud y 30 nm de diametro (5,6).Cada flagelo posce una cubierta que
parece ser una extensiéon de la membrana extemna de la bactenia.l.os flagelos
del HP estan compuestos de dos tipos de flagelina .La flagelina mayor tiene un
peso molecular de 56 kd y constituye la mayor parte del filamento flagelar
(6).Esta proteina posce una actividad inmunolédgica cruzada con el
Campilobacter jejuni pero no con flagelinas de otras bacterias (7).La falgelina
menor de 57 kd se encuentra localizada proximalmente a ¢l "gancho” flagelar,
una estructura indispensable para la actividad del flagelo (7).

Existen cuando menos 3 enzimas y proteinas adaptativas producidas por
el HP que contribuyen a la sobrevida de la bacteria en la luz gastrica (8,9).
Estos son: la urcasa, Ia catalasa y una proteina inhibidora de la secrecién de
acido gastrico (9).

La urcasa hidroliza la urea cn amonia y agua. Las cepas de HP aisladas
han demostrado altos niveles de actividad de ureasa.La molécula de ureasa de
el HP ha sido purificada y homogenizada, y la estructura de los genes han sido
completamente identificados.La ureasa del HP es una molécula hexamérica con
una peso molecular de 550 kd (9,14).

La ureasa jucga un papel esencial en la infeccion y desarrollo de gastritis

inducidas por HP (15).En animales de experimentacion las cepas que exhibfan



una actividad de ureasa muy débil la infeccién no fue obervada,sin embargo
con cepas productoras de ureasa fuertemente activas la gastritis estuvo
presente.

La catalasa es una enzima que protege a la bacteria contra los efectos
téxicos de metabolitos de oxigeno que se forman en los neutréfilos a partir de
el peroxido de hidrégeno como resultado de un metabolismo oxidativo bien
conocido (16,18).La catalasa hidroliza el peréxido de hidrégeno en agua y
oxigeno y asi inhibe la formacién de metabolitos de oxigeno que matan a la
bacteria a través dc la peroxidacion de lipidos y desnaturalizacién de
proteinas.fn vitro, la catalasa exdgena protege al HP previniendo la formacién
de productos téxicos de peroxidacion de dcidos grasos de cadena larga : ac.
araquidoénico.

La catalasa del HP es una enzima citoplasmatica que comparte una
variedad de propiedades con otras catalasas de bacterias tipicas (27).La
enzimna es un tetramero ( PM de 200 kd ), la enzima posee un grupo
prostético de hiemro y porfirina.

Muchas cepas de HP inhiben la secrecién de 4cido en células parictales
de animales de éxpen’memacién.La actividad inhibitoria del HP es
parcialmente termolabil. Una proteina inhibidora de la secrecion de 4cido
gistrico, con una masa molecular de 12 a 14 kd, ha sido identificado (29).El
inhibidor no es directamente toxico a las células gastricas parietales.Esta
inhibicion especifica puede facilitar la infeccion con HP, especialmente de
células parictales, y puede ayudar a explicar la hipocloridia transitoria,
observada en personas recientemente infectadas con HP.

In vivo, ¢l HP se encuentra asociado primariamente con células
secretoras de moco, que incluyen focos de metaplasia gdstrica. Por

microscopia clectronica, la adherencia del HP a las células de la mucosa



gistrica humana involucra la yuxtaposicion de bacterias y membranas de
células mucosas que forman pedestales. En estos sitios hay destruccion de
microvellosidades y de elementos del citoesquelto. En  animales
experimentalmente infectados, se ha observado al HP solamente en el
estémago y no en otros sitios del tracto gastrointestinal. Juntos, estos datos
sugicren que el HP se asocia especificamente con células gastricas secretoras
de moco.

Especificamente la adherencia bacteriana implica una interaccién entre
adhesinas y receptores celulares de la mucosa (30).Una variedad de
presumibles adhesinas del HP has sido identificadas, incluyendo
hemoaglutininas fibrilares, una adhesina de 31 kd, una proteina pilus-like de
19.6 kd, y una molécula antigénicamente similar a la exoenzima S de la P.
aeruginosa (31,32).

Receptores celulares putativos han sido identificados primariamente por
Ia medicion de la adherencia del HP a lipidos inmobilizados.Los receptores de
alta afinidad incluyen fosfatidiletanolamina, el asialogangl6éside GMI1 y
GM2 Los receptores con afinidad intenmedia incluyen el gangliésido GM3 y el
paraglobésido.El HP también se adhicre al colageno tipo 1V, laminina y moco
humano (33).

Existen dos mecanismos principales que conducen a la disminucion de la
integridad de la mucosa y son: la elaboracién de toxinas y la induccién de
inflamacion de la mucosa (29,30).

Las toxinas y enzimas toxicas potenciales identificadas ¢ involucradas en
la patogenia del HP son : citotoxinas,ureasa, mucinasa,lipopolisacéaridos, lipasa
y fosfolipasa A2, y hemolisina entre otras (29).

Los supemadantes de cultivos de HP producen una toxina que induce

vacuolizacion en una variedad de lincas celulares.Proteinas antigénicas de 128



y 82 kd estan presentes en el cultivo del sobrenadante con actividad
vacuolizante que pueden representar a las citotoxinas.La actividad citotoxica es
mas prevalente en individuos con enfermedad ulcerosa péptica que en aquellos
con gastritis solamente.Por analisis de inmunoblot, la respuesta serologica a la
proteina de 128 kd es mas prevalente entre los individuos con ulcera duodenal
que entre los que no la tienen.

Independientemente de su papel como un factor de mantenimiento, la
actividad de la ureasa puede tencr efectos toxicos directos sobre las células
gastricas y el moco in vivo.In vitre, el amonio producido por la ureasa es
toxico para el carcinoma gastrico y otros tipos de células (33).La acumulacion
de amonia producida por hidrolisis de la urea rompe la integridad iénica del
moco gastrico y puede desencadenar una retrodifusion de iones hidrégeno
hacia la mucosa gastrica ocasionando daiio tisular, finalmente.

La infeccion cronica por HP esta asociada con deplecion de la capa de
moco que cubre las células gastricas.Esta deplecion de moco puede ser debida
tanto a la inhibicién de la secrecion de moco como a la degradacion de moco
después de que es secretado.In vitro, el HP secreta una proteinasa capaz de
degradar el moco gastrico porcino (35). La degradacion asociada a mucinasa
de el moco gastrico podria romper la funcion de barrera normal, facilitando la
retrodifusién de inoes hidrégeno y conduciendo a lesion de las celulas
epitcliales gastricas.La reduccion de la viscosidad del moco podria también
facilitar la penetracién de HP a través de la mucosa gastrica y liberar nutrientes
esenciales para la sobrevida y crecimiento de! HP.

La laminina es una proteina de la matriz extracelular requerida para el
mentenimiento de la integridad epitelial.El lipopolisacarido del HP inhibe la
unién del receptor de la laminina incorporada al liposoma a las superficies

cubierta con laminina de una manera dosisdependiente.Esta inhibicién puede



contribuira la pérdida de la integridad de la mucosa géstrica en 1a infeccién por
HP (37).

El filtrado de HP exhibe actividad de lipasa y de fosfolipasa.Estas
enzimas exhiben una actividad éptima a un pH de 7.0 y una temperatura de
37.0 grados centigrados.Ambas enzimas parecen contribuir a 1a degradacion de
la mucosa gastrica en las ratas de experimentaci6n.Los lipidos y fosfolipidos
juegan un papel muy importante en el mantenimiento de la viscosidad del
moco gastrico, la prevencion de la retrodifusion de iones hidrogeno y el
mantenimiento de la capa hidrofobica del estomago.Estas enzimas pueden
disminuir notablemente estos factores protectores dc la mucosa gastrica.

Algunas cepas de HP secretan un factor que induce hemdlisis en una
variedad de eritrocitos incluyendo los humanos. La actividad hemolitica parece
ser independiente de la actividad de la ureasa.

La inflamacion disminuye la integridad de la barrera de la mucosa
gastrica.Una variedad de mediadores dc la inflamacion han sido identificados
en el HP (34,35).

Hay algunos reportes en la literatura de invasion de la lamina propia por
el HP. Dos consecuencias potenciales relevantes pueden mencionarse: primero,
la invasién puede ser un mecanismo de presentacion antigénica del HP hacia el
sistema inmune y, segundo, ¢l HP invasivo puede scr resistente a los efectos de
los agentes quimioterapéuticos, dificultando su erradicacion.

Los supcmadantes libres de células de cultivos de HP estimulan la
oxidacion en los neutrofilos.El HP también sccreta un fzctor soluble que en
presencia de anticuerpos especificos prolonga el mecanismo oxidativo
estimulado.

Las proteinas solubles de la superficie del HP pueden inducir Ia

expresion del antigeno de superficie de los monocitos HLA- DR y el receptor



de interleucina 2, la sintesis de las citocinas inflamatorias interleucina 1 y
factor de necrosis tumoral, y 1a secrecién de metabolitos de 6xigeno reactivos
superoxidos. Esta activacion es independiente de la presencia de
lipopolisacaridos (38).

Los leucotrienos, los cuales son productos del metabolismo del acido
araquidonico sintetizados en una variedad de tipo celulares, incluyendo
neutrofilos, son quimiotacticos y citotéxicos en la mucosa gastrica. Los niveles
de leucotrienos B4 son significativamente mas altos en la mucosa infectada con
HP que mucosa no infectada. Ademas, los niveles de leucotrieno B4 son
significativamente mas altos en la mucosa gastrica con inflamacion aguda que
en mucosa no inflamada (38).De esta manera, los leucotricnos endégenos
pueden ser importantes en la patogénesis de la gastritis asociada a HP; sin
embargo, parece que la elevacion observada de los niveles de leucotrieno B4
ocurre secundariamente a la inflamacion neutrofilica frecuentemente asociada
con infeccion por HP.

La migracion de leucocitos de individuos positivos para HP es
significativamente inhibida en presencia de antigeno de HP cuando son
comparados con la migracién en ausencia del antigeno. Esta disminucién de la
quimiotixis puede contribuir a la inflamacion asociada a HP al prevenir la
emigracion de leucocitos desde el tejido gastrico.

El HP expresa actividad de fosfolipasa A . La degradacion inducida por
fosfolipasa A de los fosfolipidos de membrana resulta en formacién de acido
araquidonico, la cual puede ser convertida en leucotrienos, prostaglandinas, 6
tromboxanos. Estos compucstos s¢ sabe que son quimiotacticos y que pueden
alterar la permeabilidad de la membrana celular.

El factor activador de plaquetas, es un potente mediador inflamatorio

producido por ceilas procaridticas y eucaridticas. Este mediador puede



producir severos cambios patoldgicos incluyendo ulcera géstrica. El factor
activador de plaquetas ha sido detectado en cultivos de HP y en biopsias
gastricas de individuos infectados y con tilcera duodenal.

Las proteinas de choque térmico son un grupo de proteinas altamente
conservadas encontradas en células procaridticas y eucari6ticas. La sintesis de
proteinas de choque térmico esta incrementada selectivamente cuando las
células son expuestas a un estrés tal como calor, inflamacién, y anoxia. Las
proteinas de choque térmico son también potentes inmundgenos. La infeccion
por HP estimula la formacion de anticuerpos que reaccionan en forma cruzada
con antigenos gastricos antrales humanos. Por otro lado un anticuerpo
monoclonal en contra de la proteina de choque térmico de 65kd reacciona en
forma cruzada con células epiteliales gdstricas en biopsias HP positivas, pero
no en HP negativas, y con antigenos de HP directamenic. Al menos una
proteina de choque ténmico homotoga ha sido purificada y caracterizada del
HP. Este antigeno es inmunogénico en humanos y es renocido por anticuerpos
dirigidos hacia la proteina de choque térmico de 65kd.

Mc Govem et al, reportaron una infiltracion significativamente mayor de
eosinofilos en gastritis antral asociada a HP que en controles normales,
enfermedad de Menetrier, ¢ gastritis cronica HP negativa. La severidad de
gastritis cromica fue significativamente correlacionada con el nimero de
eosindfilos presentes. Los eosinofilos pueden aculmularse en la lamina propia
debido a un factor quimiotictico asociado a la bacteria. La Ig A secrctada
localmente por cetlas plasmaticas puede estimular la degranulacion de
eosindfilos, liberando asi proteinas cationicas, incluyendo proteinas basicas
mayores, las cuales dafian la barrera mucosa, sin embargo, la degranulacion de

los eosinofilos no parecio ser mayor en sitios cercanos a la infeccion por HP, ni



tampoco depésitos significativos de proteina basica mayor fueron notados en
los margenes de las tulceras.

Una respuesta inmunolégica involucrando la Ig E ha sido asociado con
la infeccién por HP. La inmunoglobulina E sérica y la unida a los baséfilos
fucron observadas en la mayoria de los individuos infectados por HP pero
fueron raros en gente no infectada. El HP, indujo liberacion de histamina de los
baséfilos de individuos infectados. Los antigenos del HP y la Ig E unida a los
mastogitos en combinacién podrian promover la liberacién de mediadores
vasoactivos de los mastocitos y facilitar el reclutamiento de células
inflamatorias adicionales debido a la liberacion de faclores quimiotacticos.

La gastrina es un péptido secretado por células G antrales que estimula a
las células parictales para secretar 4cido y, en menor extension a las células
principales para secretar pepsina. La secrecion de gastrina es tan importante
como la estimulacién vagal en el control de la secrecion géstrica. Levin y
asociados inicialmente reportaron que los individuos con tlcera duodenal e
infeccién antral por HP tenian significativamente concentraciones de gastrina
plasmatica mas alta basal y estimulada por comida y el pico mas alto de gasto
acido que los individuos con ilcera duodenal que no estaban infectados con
HP . La emadicacion de! HP disminuyé los niveles de gastrina estimulados por
comida pero no la gastrina basal, el gasto Acido basal, 6 los niveles de gasto
acido en pico. Estos investigadores han propuesto que cl HP en el antro
géstrico incrementa la libcracion de gastrina antral (29). En su modelo, Ia
amonia producida por hidrolisis de la ureasa del HP incrementa el pH de la
capa de moco que cubre ¢l epitelio gastrico, interfiriendo asi con la inhibicién
normal de la liberacion de gastrina por el 4cido intraluminal. Los niveles de
gastrina clevados inducen un incremento en la secrecion de acido gastrico ya

sea directamente por estimulacién de las células parietales ¢ indirectamente al



promover efectos tréficos sobre la masa de estas células. El incremento
resultante en la sccrecion de 4cido promueve la formacion de tlcera duodenal.
Las observaciones de que en adultos jovenes sanos con ineccion por HP tienen
niveles de gastrina anormalmente altas cuando se compararon con individuos
no infectados, y que la erradicacion del HP evita la hipergastrinemia, sugiere
que esta se encuentra relacionada a la infeccion por HP per se y no es una
consecuencia directa de la ilcera duodenal.

Muchos estudios han demostrado que los niveles de gastrina basales y
estimulados por alimento estin elevados en los individuos infectados por HP
con ulcera duodenal; sin embargo, diferencias significantes en el gastro acido
pico y basal no han sido demostrados consistentemente en individuos con
infeccion por HP (29). La erradicacion del HP caracteristicamente disminuye la
secrecién de gastrina basal y estimulada por comida sin afectar el gasto 4cido
basal 6 pico. Ademis, el aumento de la produccién de amonia por el HP al
infundir urea en el estomago de individuos infectados con tlcera duodenal,
significativamente incrementd los niveles de amonia intragastrico sin afectar la
concentracién de gastrina plasmatica de esta manera, el acceso del idn
hidrégeno a los sitios sensibles al pH que gobieman la liberaciéon de gastrina
por la amonia de la mucosa producida por la ureasa del HP no parece ser un
factor importante involucrado en la regulacion aguda de los niveles de gastrina.
La hipergastrinemia prolongada asociada con infeccién por HP puede
contribuir al incremento de la masa de céulas parietales caracteristicamente
presentes en los pacientes con tilcera duodenal. La concentracién de histamina
en la mucosa gastrica de niflos infectados con HP es significativamente més
baja que en nifios no infectados. La disminucion de la histamina en la mucosa
puede reflejar una incrementada movilizacioén de las reservas de histamina que

resultan de la secrecion de acido gastrico cronicamente elevadas.



Las preparaciones de HP estimulan la secrecién de pepsindgeno en
glandulas géstricas de conejo (27). Este efecto es debido a la liberacién de
'pepsinc':geno preformado mas que a una estimulacién de sintesis de
pepsinogeno. Los niveles de pepsindgeno estan  incrementados
significativamente en individuos con enfermedad ulcerosa péptica.La pepsina
es una enzima proteolitica activa formada de pepsinégeno en presencia de
acido gastrico. La actividad incrementada de la pepsina luminal resultante de
las concentraciones elevadas de gastrina podria degradar la capa de moco
gastrico, la cual a su vez podria permitir que otros factores agresivos,
incluyendo el acido gastrico agredieran al epitelio subyacente conduciendo a la
formacion de ulcera.

E! diagnostico de infeccion por HP puede llevarse a cabo por diversos
métodos.El ensayo ideal deberia reunir los siguientes requisitos: poseer una
alta sensibilidad y especificidad , barato y ficil de realizar usando equipo yu
tecnologia no sofisticados, minimamente invasivo y tener buena aceptacion por
parte del paciente, desafortunadamente tal prucba no ha sido diseiada todavia.

Los métodos para detectar infeccion por HP pueden clasificarse en
directos e indircctos y son los siguientes: histologia, cultivo, prucba de ureasa (
CLO-test), prueba de aliento con Carbono 13, prueba de aliento con Carbono
14 y 1a medicion de anticuerpos en suero.

Los que posec mas sensibilidad y especificidad y son mas factibles de
realizar en forma rutfnaria son el estudio histolégico y la pruecba de ureasa
ripida a través de una biopsia de tejido gastrico obtenido por estudio
endoscopico.Las demas pruebas se utilizan sobre todo en estudios
epidemiolégicos (serologicos) y en protocolos experimentales.

Estudios longitudinales controlados han sugerido que la via de

adquisicion y transmision sea la fecal-oral, ya que sc encontrado una



asociacion con el nivel sociocultural y econdémico bajo en los diversos paises
estudiados.

La prevalencia en paises desarrollados , en la enfermedad acido péptica
es de aproximadamente del 95- 100 % en general. Un grupo curopco demostrd
en un estudio retrospectivo parcial la presencia de HP en el 73% de las
biopsias duodenales con diagnostico de duodenitis 6 ulcera por endoscopia.
Por otro lado, se ha observado que la prevalencia disminuye paulatina y
significativamente de acuerdo al grupo de edad ,asi en los nacidos antes de
1950 1a prevalencia encontrada fue del 80-90% , 45 % para los que nacieron
entre 1950y 1960 , 25% entre 1960- 1970 y de 20% entre 1970 y 1980,

En México se¢ desconoce actualmente el comportamiento del HP en la
enfermedad ulcerosa duodenal, es necesario, entonces, determinar la prevale
cia real mediante un estudio controlado para identificar 1a verdadera asociacion
y el papel que ocupa en su fisiopatologia y definir asi la necesidad de un

tratamiento especifico y que modifique la historia natural de la enfermedad.



3.- OBJETIVOS

- Conocer la prevalencia de infeccion por H. Pylori en la enfermedad
ulcerosa duodenal en nuestra poblacion.

- Establecer una correlacion endoscépicé,bioquimica ¢ histopatoldgica

en estre grupo de enfermos.

4.- METODOLOGIA

4.1 - DISENO.La investigacion se llevé a cabo de manera
prospectiva,tranversal,observacional y comparativa, lo que consituye una
encuesta descriptiva.Se empled la prueba de chi cuadrada para medir
diferencias.El acuerdo se midi6 con prucba de Kappa y sc utiliz6 el indice de
correlacion de Pearson para comparar variables.

4.2.- DEFINICION DE LA ENTIDAD NOSOLOGICA.

La infeccion por Helicobacter Pylori se definid como la
identificacion de la bacteria en el analisis histologico con tincién con
hematoxilina y eosina e inflitrado inflamatorio asociado y/0 una prueba de
ureasa rapida positiva.

La presencia de duodenitis, tlcera, gastritis o apariencia normal
del estomago o duodeno se realizé a través de una panendoscopia y con

criterios convencionales.

4.3.- DEFINICION DE POBLACION OBJETIVO
Todos aquellos pacientes con enfermedad ulcerosa duodenal y
evidencia de infeccion por H. Pylori histopatoldgica y/6 bioquimicamente de

nacionalidad mexicana.



4.4.- CARACTERISTICAS GENERALES DE LA
POBLACION

Criterios de inclusion: ambos sexos, mayores de 18 aflos y que
aceptaron la realizacion del estudio.

Criterios de exclusibn: hemorragia digestiva grave y/6
inestabilidad hemodinamica, estenosis pilérica, tumor géstrico ¢ intolerancia al
estudio endoscépico.

Criterios de eliminacion: estudio inconcluso.
4.5.- PROCEDIMIENTOS

El estudio se llevo a cabo en las instalaciones de la Unidad de
Endoscopia del Servicio de Gastroenterologia (U 107) del Hospilal General de
Meéxico, en pacientes consecutivos de primera vez.

Se les realizé una endoscopia gastrointestinal alta utilizando un
Videoendoscopio marca Pentax y de acuerdo a la apariencia endoscépica del
duodfno se incluyeron en 3 grupos: duodeno nommal, duodenitis o ulcera
duodenal.Se tomaron 3 biopsias duodenales, la primera fue sometida a la
pruecba de ureasa empleando el ensayo comercial Clo-Test y las otras dos
biopsias se enviaron a estudio histopatolégico con hematoxilna y eosina para
bisqueda de H. Pylori ¢ inflamacién asociada.Posteriormente se tomaron 3
biopsias del antro gastrico a menos de 5 cm del piloro.La primera se sometid
nuevamente a prueba de ureasa ripida v los otros dos fragmentos se utilizaron
para estudio histopatolégico.El estudio endoscopico se completé de manera
convencional (fig. 1 y 2).
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5.0.- RESULTADOS

50 pacientes fueron estudiados en forma consecutiva y prospectiva.El 60
% fueron incluidos en el grupo con duodeno endoscopicamente normal, 32% en
el grupo con duodenitis v el 8 % con evidencia de tlcera duodenal.El 32%
fueron hombres y el 68 % mujeres (fig. 3).

No fue posible identificar el H. Pylori en las biopsias duodenales
mediante el estudio histopatolégico,sin embargo, fueron positivas para la
prueba rapida de ureasa el 100% de las biopsias del grupo con ilcera y el 50%
en el grupo de duodenitis (fig.4 y 5).

En las muestras gastricas tomadas el 87 % fueron positivas para H.
Pylori en general.La frecuencia de gastritis cronica fué del 75% y se encontro
un estémago normal en el restante 25 %. En los pacientes con gastritis cronica
se identifico al H. Pylori en el 70 % de los casos solamente.En los pacientes
con evidencia endoscopica de tlcera duodenal el 100 % poseian infeccion por
HP demostrada por histopatologia y prueba rapida de ureasa.En los enfermos
con duodenitis se demostré infeccion en el 85 % de los casos y en los
pacientes con duodeno normal se encontrd evidencia de HP en el 75 % (Fig 6 y
7.

S¢ observé una discrepancia entre la positividad del clo-test en las
biopsias duodenales y 1a ausencia de HP cn el andlisis histopatolégico. También
en las muestras gastricas hubo mayor positividad del clo-test que el estudio
histolégico.Sin embargo ¢l andlisis estadistico no demostré diferencia
significativa (p>0.05) en tales observaciones.

6.0.- DISCUSION
La infeccion por HP se ha asociado con la presencia de tlcera

duodenal y su erradicacion con una curacién mas rapida,menos complicaciones
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y recaidas y menor mortalidad. Los estudios epidemiolégicos que avalan Jos
anterior han sido llevados a cabo en paises desarroliados y pocos en paises
latinoamericanos.Ante la evidente diferencia cultural, social y econémica es
necesario conocer ¢l comportamiento de el HP en los paciente con enfermedad
ulcerosa duodenal El presente estudio posee el beneficio de ser controlado para
asi obtener resultados y conclusiones realmente validos y extrapolables a
nuestra poblacion.

La ulcera duodenal es una enfermedad cronica y recurrente.
Aproximadamente el 95% se localizan en la primera porcion del duodeno.Las
complicaciones mis frecuentes son: hemorragia, perforacion, estenosis y
penetracién a un drgano solido. La prevalencia estimada en la poblacion
general se estima entre ¢} 6 y 15%.La recurrencia es det 60% en el primer aflo
después de su curacion y del 80-90 % en el segundo aflo (1).

En estudios europeos y americanos se ha observado una relacién entre la
presencia de infeccion por HP y idlcera duodenal.La erradicacion de éste
disminuye el indice de recurrencia y de complicaciones.

Hay poca informacion y estudios controlados que determinen la

magnitud de infeccion y su asociacion con enfermedad ulcerosa duodenal en la
poblacion mexicana,
» E! presente cstudio se realizé con la finalidad fundamental de cstablecer
la prevalencia en la poblacién mexicana abierta que acude a la unidad de
Endoscopia de! Servicio de Gastroenterologiay que poseen Gicera duodenal y/
o duodenitis comparéndola con un grupo control endoscépicamente normal.

Los resultados nos demuestran una prevalencia de infeccién por H.
Pylori en el antro gastrico similar a 1a reportada en la literatura.Sin embargo no
se pudo identificar el gérmen en ninguna muestra duodenal.Esto nos da una

prevalencia del 0 %, si tomamos en cuenta ¢l resultado histopatologico, sin



embargo obtuvimos una positividad significativa en las pruebas de ureasa
rapida practicadas durante el estudio endoscépico, 100 % en los enfermos con
tllcera y 50 % en los que poseian duodenitis (Fig 8 y 9).Esta discrepancia
podria ser el resultado de dos cosas fundamentalmente: el emor beta del
tamafio de la muestra y los falsos positivos del clo-test.El primero podria
corregirse incrementando el numero de pacientes estudiados y el segundo
puede atribuirse a una reaccién con el bicarbonato duodenal, sin embargo,
ninguna de las biopsias tomadas en duodenos endoscépicamente normales
fueron positivas (fig. 10).

La falta de sensibilidad de el examen histopatologico puede atribuirse al
empleo de la tincion con hematoxilina y eosina.Dicha tincion se eligi6 ante el
alto costo de ensayos que utilizan plata en su elaboracion.Sin embargo ademas
de la ausencia de la bacteria tampoco pudo observarse cambios inflamatorios
asociados a su presencia asi como metaplasia gastrica en el duodeno.

La prevalencia observada tanto en duodenitis como en enfermos con
ulcera duodenal de infeccion por HP oscila entre el 70 hasta el 95 % Dichos
estudios no incluyeron grupos control ni fueron realizado prospectivamente.

Este estudio demostré que en nuestra poblacién la prevalencia de
infeccion por HP ¢s practicamente de cero, si tomamos en cuenta el analisis
histopatoldgico como estandar de oro.Por otro lado,el analisis bioquimico de
mostré6 una frecuencia de HP del 75% en los pacientes con enfermedad

ulcerosa duodenal.
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7.0.- CONCL.USIONES

1.-La prevalencia de infeccion gastrica por Helicobacter Pylori en
pacientes con enfermedad ulcerosa duodenal es similar a la reportada en la
literatura mundial.

-2.- En los pacientes con duodeno endoscopicamente normal se observo
una alta frecuencia de infeccion por H, Pylori, 70 %.

3.- Existe una discrepancia entre la prevalencia de infeccion por H.
Pylori en los enfermos con duodenitis o Ulcera duodenal.Si el examen
histopatologico es tomado en cuenta la frecuencia sera del 0 % mientras que
las prucbas bioquimicas indican una prevalencia del 75 %.

Esta discrepancia debera ser resuelta con la continuidad del estudio y la

inclusién de pacientes.
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