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Introduccion

Desde finales del siglo pasado (1880), se observaron por primera vez
bacterias de forma espiral y sin darles mucha importancia se olvidaron durante
mucho tiempo, fue hasta 1973, en que nuevamente se reportaron por
microscopla electrénica bacterias fusiformes relacionadas con espiroquetas del

tracto gastrointestinal de ratas y perros,

Helicobacter pylori vive en el epitelio de la mucosa gastrica, liberando
productos que ocasionan inflamacion en el tejido y, a su vez, la inflamacién
induce al hospedero a liberar ciertos factores dentro de la mucosa gastrica, los

cuales H. pylori puede usar para su nutricion.

Se trata de una bacteria Gram-negativa, microaerofilica, de forma espiral o
curva, semejante al género Campylobacter, su interés clinico radica en que su
presencia en la mucosa gastrica se ha asnciado obn gastritis, tlcera duodenal,
Ulcera péptica y mas recientemente, con cancer gastrico. Se ha aislado de
mucosa gastrica en pacientes con enfermedad péptica con una frecuencia que

ha llegado hasta el 100 % de los casos.

La patogénesls de H. pylori se asocia con la inflamacion del antro gastrico
observandose que no coloniza toda el area del estémago, sino sélo las células
epiteliales del antro, cuando se asocia a células duodenales y gastritis tipo B o

enfermedades no autoinmunes.



En el 90% de la poblacion adulta de algunos paises se presenta este
microorganismo, aunque esto depende del nivel de saneacion y de las practicas

de higiene de dicha poblacion.

En la actualidad, las metodologias para el diagnostico de la enfermedad
acido péptica asoclada a H. pylori, son cada vez mas confiables, se emplean la
endoscopla y el cultivo de |a blopsia de mucosa gastrica en medios selectivos,
asi como el hallazgo y la cuantificaclén de anticuerpos en el suero de los

pacientes.

El tratamiento que requiere es por multiterapia antimicrobiana, aunque los
derivados imidazoles son los de eleccién, la dificii erradicacion de este

microorganismo se relaciona con la resistencia adquirida a la droga.



Objetivos

Mencionar las principales caracteristicas de H. pylori en lo referente a su
microbiologia, cultivo, aislamiento y diagndstico de laboratorio.

Describir el papel de H. pylor en la patogenia de la gastritis, Ulceras
gastricas y duodenales asi como en el carcinoma gastrico.

Mencionar aspectos referentes a la terapia adecuada en el manejo de los

pacientes,



CAPITULO |

Generalidades

Historla

Como ya se mencioné, fue desde 1880 en que se observaron por primera
vez bacterias de forma espiral, pero es hasta 1973 en que se reportaron por
rﬁicroscopfa electronica dichas bacterlas relacionadas con espiroquetas del
tracto gastrointestinal de ratas y ratones, las cuales se asociaron a la diarrea que

presentaron dichos animales.

Warren y Marshall en 1983 describieron el aislamiento, en mucosa gastrica,
de un microorganismo Gram-negativo al que llamaron Campylobacter pyloridis,

mismo que mas tarde se denominé Campylobacter pylori.

En 1989 nuevamente se cambio el nombre de Campylobacter pylori a
Helicobacter pylori con base en los estudios de secuencia de acido ribonucleico
ribosomal RNAr (2,11,20).

Taxonomia

Actualmente se han descrito 9 especies del género Helicobacter,
probablemente el primer miembro que se cultivo del intestino delgado de ratas y
ratones se denomind H. muridarum; sin  embargo, todavia existen
microorganismos relaclonados a este género como Gastropiriflum hominis y
Wallonella succinogenes que difieren en algunas propledades bioquimicas
(2,19).



La mayoria de las especies de Helicobacter se han aislado de animales; sin

embargo, dos de ellas se han relacionado con patologias diarreicas en ei

humano, Helicobacler cinaediy Helicobacter fenellae (19).

ESPECIES DEL. GENERO HELICOBACTER

Género y especle Hospedero Locallzaclén
Helicobacter pylori Hombre Estomago
Helicobacter mustelae Urones Estémago
Helicobacter munidarum  Ratas y Ratones Intestino Delgado
Helicobacter fells Gatos Estémago
Helicobacter nemestrinae Cerdosy Monos Estomago
Helicobacter acinonyx Leopardos Estémago
Helicobacter cinaed/ Hombre Intestino Delgado
Helicobacter fennelliae Hombre intestino Delgado
Helicobacter rappini Carneros, Petros Estomago e Intestino

Hombres Delgado

Caracteristicas microscépicas y fIsloléglcas

Helicobacter pylori es un microorganismo Gram-negativo, de formas

espiral, curvo, mavil pues posee de 4 a 6 flagelos lofotricos, mide de 0.5 a 10

micras de ancho y de 2 a 4 micras de largo; en los cultivos viejos puede

observarse como bacilo recto o con formas cocoides.



Se caracteriza por una terminacion en bulbo y esta compuesto de
proteinas, La pared celular de la bacteria es lisa, a diferencia de la

Campylobacterque es rugosa (10).

H. pylori es oxidasa (+), catalasa(-), ureasa (+) y es resistente a

vancomicina, trimetoprim y polimixina (14).

No crece en aeroblosis sino en un ambiente microaerofilico estricto y se
afsla de mucosa gastrica de humano y cerdo (2). Por ser una bacteria
microaerofilica necesita condiciones de crecimiento especiales y de manejo
cuidadoso. Los gases que requiere y las proporciones son los siguientes: Op
5%, CO2 10% Yy No 85%.

El intervalo de pH apropiado para el crecimiento es de 2.9 a 9.2, aunque
pueden permanecer viables a un pH de 1.5 en presencia de urea; su
temperatura optima es de 33 ©C a 40 ©C y no crece a 25 °C ni a 42 ©C; no
obstante, existen algunos reportes de su crecimiento a 42 ©C. Si no se cuenta
con la mezcla de gases antes mencionada, se puede sustituir por 10 % de CO»,
y una humedad relativa de 99 a 100 %. El tiempo de incubacion varia de 3a 7
dias produciendo colonias circulares, convexas, lisas, no pigmentadas,

translicidas y pequefias.

H. pylori es capaz de producir diversas enzimas como son: lipasas,
esterasas, arilamidasas, aminopeptidasas, fosfatasa alcalina, catalasa, oxidasa,

desoxirribonucleasa y, la mas notable, la produccion de ureasa.



No utiliza a los carbohidratos por oxidacion o fermentacion y aun no se
conoce cual es la via metabolica por la cual obtiene energia, aunque
probablemente la bacteria utiiza los acldos intermediarios de los ciclos

tricarboxilicos y lipidicos.

En ia composicion del ADN de Helicobacter pylori se encontré un promedio
de 35.2 mol% de guanina-citosina (G-C) con intervalo de 34 a 37.5 mol% (2).

Los plasmidos que se han encontrado van desde 1.8 hasta 22 Kb. y
ocasionalmente se encuentran mas grandes de 40 Kb. Sin embargo, la mayoria
de las cepas de H. pylon presentan plasmidos de 6.6 a 23 MDa. No se tiene
evidencla de que las cepas recién aisladas que contienen un plasmido, al ser

subcultivadas pueden perderio (12,13).

Requerimientos nutriclonales

A Helicobacter pylori se le considera una bacteria exigente en cuanto a sus
requerimientos nutriclonales, desarrolla con dificultad /n vitro, por lo que su
cultivo requiere de medios enriquecklos como pueden ser el caldo y agar de
infusién cerebro-corazon, agar y caldo de tripticaseina-soya, agar Columbia

complementado y caldo Brucella adicionado de suero fetal bovino.

El medio de cultivo mas adecuado para intentar el primoaislamiento es el
agar infusion de cerebro y corazon, adicionadoe de 7 % de sangre de caballo, 1 %
de IsoVitaleX, 6 mg/ de vancomicina, 20 mg/l de acido nalidixico y 2 mgi de
anfotericina. Sin embargo, también se obtiene un crecimiento optimo en caldo

Brucella suplementado con 1 a 10 % de suero fetal bovino (10).



Una prueba importante de identificacion de H. pylori en el laboratorio, es la
prueba de la ureasa que debe dar (+) y ésta se ve cuando la coloracion del

medio Christensen vira de anaranjado a morado en menos de 24 horas.

Otros estudios han comprobado que la via de las pentosas (fosfo-
giuconato), tiene un papel importante en el mecanismo de generacion de
energia de H, pylori para proveer los metabolitos y utilizarse posteriormente en el

ciclo del acido citrico (2,10,12).

Caracteristicas bloquimlcas de Hellcobacter pylon.

Prueba Resultado
Oxidasa +
Catalasa +
Ureasa +
Fosfatasa alcalina +

Hidrollsis de hipurato -
Reduccion de nitratos -
Produccion de HpS -
Alfa glutamil aminopeptidasa +

Creclmiento microaerofilico:

a2590C -
a 37 °C +
a4290C -
Crecimiento aerofilico a 37 °C -

Crecimiento en presencia de:

NaCl a 3.5% -



Glicina al 1% .

Bilis al 1% .
Susceptibiiidad al acido nalidixico -
Susceptibilidad a la cefalotina +

inmunologia

En miltiples estudios de biopsias gastricas, en donde se ha aislado H.
pylori, se ha comprobado la existencia de una respuesta inmune humoral y
celular del organismo. Sin embargo la respuesta de mayor importancia clinica es

la humoral.

Esta respuesta serologica es especifica y los niveles de anticuerpos se
mantienen elevados por varios arios, posiblemente por décadas, donde los

valores de Ig A e Ig G permanecen similares.

La serologia es de gran ayuda para el diagndstico de los diferentes

aspectos de la patologiade H. pylori .

La determinacion de anticuerpos contra este microorganismo en la
poblacion en general y sus niveles de anticuerpos, deben ser superiores al
promedio de 1 o 2 desviaciones estandares, para considerarse de importancia

clinica.

También se ha observado que los titulos de Ig A no son tan consistentes

como los de Ig G.



En los titulos de Ig M sus cambios, por lo general, van acompafados de la

existencia e incremento de los anticuerpos especificos de Ig G contra H. pylori.

Las infecciones crénicas son capaces de desarrollar titulos elevados
locales y circulantes de anticuerpos Ig A e Ig G y se postula que estos
anticuerpos tienen algun papel importante como la inhibicion de la adherencia o

la opsonizacion (13,18).

Dlagnéstico de Laboratorlo

A. Se puede realizar por métodos microbiolégicos que incluyen la toma de
la muestra por biopsia, raspado o aspirado gastricos, obtenklos a través de
endoscoplia; los mejores resultados se obtienen de biopsias del antro gastrico
que deben de trasladarse en el medio de transporte de Stuart o en solucion
glucosada al 20%, manteniéndolas a 4°C, es recomendable tomar dos de estas

muestras para aumentar la sensibilidad del método (7,9,18).

Las muestras se tifien ya sea con la técnica de hematoxilina-eosina, con
Giemsa o anaranjado de acridina; se someten a la prueba de ureasa rapida y
obviamente se realiza el cultivo en los medios ya mencionados: agar infusion
cerebro corazdn, caldo Brucella o agar Coiumbia, adicionados de 7% de sangre
de caballo, 1% de IsoVitaleX, 6 mg/mL de vancomicina, 20 mg/mL de acido
nalidixico y 2 mg/mL de anfotericina. La prueba rapida de la ureasa consiste en
colocar algunos trocitos de tejido en un tubo de ensayo con urea de Christensen
maodificado, la reaccion positiva se indica por el cambio de color del indicador

(por el aumento del pH) (7,12).
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Aunque el cultivo es lo optimo, no siempre es facil de realizar, sobre todo
porque requiere de personal especializado y porque el microorganismo
desarrolla dificllmente en el laboratorio, en general se sugiere ante la sospecha

de microorganismos resistentes ai tratamiento.

En este sentido, existe una nueva adquisicion , la reaccién en cadena de la
pollmerasa (PCR), que es un sistema de identificacion que permite detectar con
rapidez la presencia de H. pylori y en el cual se amplifican los genes
codificadores de ureasa (ureA y ureB), se puede poner en evidencia al bacilo
proveniente tanto de muestras gastricas, como de saliva, placa dentobacterlana

y materia fecal.

Empleando este método se examinan muchas muestras de pacientes con
gastritis, de microorganismos encontrados en diferentes sitios anatomicos y si
existe una recaida después de la terapia, se puede saber si es una reinfeccion
por un alslamiento diferente o por el mismo. Se encontro que este método
representa un esquema especifico y sensible para diferenciar o confirmar la

identidad de aislamientos clinicos (3,7,9).

B. Entre los métodos seroldgicos, que consisten en la deteccion de
anticuerpos séricos, su sensibilidad depende de factores asociados al paciente y
del nimero de bacterias, |la técnica mas empleada es la de ELISA, que utiliza un
antigeno a partir de un cultivo masivo de H. pylori, del cual se extraen proteinas
de membrana externa con glicina acida para emplearlo en la deteccion de

anticuerpos por un método indirecto.
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La utilidad de este método para determinar la existencia de gastritis, es que
permite obtener informacion del grado de infiltracion por neutréfilos, eosindfilos y
mononucleares; demuestra que la cantidad de anticuerpos se encuentra en

relacion directa con la intensidad dei exudado inflamatorio.

Para estandarizar la técnica de deteccion de anticuerpos especificos contra
H. pylori se usan los sigulentes sueros: de paciente con gastritis crénica y cuitivo
positivo para H. pylori en mucosa gastrica (controi positivo), suero hiperinmune
contra H. pylori preparado en conejo (control positivo), suero de una persona

sana (control negativo) y los sueros problema.

Para la realizacion de la técnica, el antigeno se adsorbe al fondo de varios
pozos de placas de microtitulacion (se deben dejar algunos pozos libres para ver
sl se llegan a presentar algunas reacciones inespecificas), se ies adicionan
diluclones seriadas del suero problema, se incuba a temperatura ambiente
durante una hora, se lava el sistema al cual se agrega un suero conjugado,
consistente en anticuerpos anti-gamma globulina humana marcados con
peroxidasa, se vuelve a incubar y lavar y se adiciona el sistema revelador (oro-
fenilendiamina mas perdxido de hidrégeno), la reaccion se detiene con acido
sulfurico transcurridos 30 minutos; la intensidad del color amarillo que se obtiene
se lee a 450 nm, considerandose que es directamente proporcional a la

concentracion de anticuerpos presentes en el suero,
Como los anticlierpos se presentan en cantidades considerables afios

después de que el paciente ha curado, su determinacion no debe emplearse

para ver la efectividad del tratamiento.
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La determinacion de anticuerpos especificos contra H. pylori por el método
de ELISA empleando como antigeno las proteinas de superficie extraidas con
glicina acida, es un método diagnéstico confiable, que no se ve afectado en
forma importante por la reactividad cruzada y que puede emplearse como
método alternativo a la endoscopia y a la blopsia de mucosa gastrica, por lo que
es de utilidad en la evaluacion epidemioiégica de las enfermedades por H. pylori
y en el escrutinio de paclentes con sintomatologia gastrointestinal. La reaccién
‘ cruzada en la deteccion de anticuerpos por el método de ELISA puede llegar a
ser muy elevada si se emplea como antigeno de captura a la bacteria completa,

ya sea en forma sonicada o formalinizada (1,18).

En algunos laboratorios puede emplearse la inmunofluorescencia para la
deteccion de anticuerpos, con una especificklad relativamente alta. Consiste en
colocar el suero del paciente de quien se sospecha tenga anticuerpos contra H.
pylori, sobre un portaobjetos, dejandolo el tiempo necesario para que reaccione
con la bacteria y el antigeno se una al anticuerpo. Se lava y se afiade una
solucion de anti-inmunoglobulinas humanas marcadas con fluoresceina. Si el
suero del paciente tiene anticuerpos contra H. pylori, se puede detectar la
fluorescencia al microscopio; si el suero del paciente no tiene anticuerpos contra

H. pylonno habra fluorescencia,

En la actualidad, la Unica forma 100% especifica de realizar el diagndstico
de la enfermedad ackdo péptica asoclada a H. pylori es la endoscopiay el cultivo
del material de la biopsia obtenida de la mucosa gastrica en los medios
selectivos, pues aunque se ha demostrado que la deteccién de anticuerpos por
el método de ELISA es bastante especifica (97%) y aceptablemente sensible

(81%), no esta disponible en todos los laboratorios y, en ocasiones, ha mostrado
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reactividad cruzada con Campylobacter jejuni, lo cual puede afectar su
especificidad dependlendo de la prevalencia de la infeccion por C. jejuni, en la

poblacion en la cual se emplea (18,20).

Epldemiologia

H. pylori tiene como héabitat el epitelio de la mucosa géstrica liberando ahi
productos que ocasionan inflamacién en el tejido, a su vez, la inflamacion induce
al hospedero a liberar ciertos factores dentro de dicha mucosa gastrica, los
cuales H. pylori puede usar para su nutricion. La inflamacion crénica tiene efecto
directo sobre la secrecion de gastrina y sobre la funcion de las células parietales,

pero la actividad inmunosupresora del hospedero regula este proceso.

En cuanto a la forma de transmision, se dice que puede ser de persona a
persona a través de alimentos y utensilios, o por contaminacion fecal-oral,

aunque ho se ha demostrado plenamente que se excrete por esta via.

Por lo que respecta al consumo de diferentes productos animales,
solamente el consumo de pancita (viscera de res) es un rlesgo significativo para
adquirir la infeccion por este microorganismo. El consumo de verduras y
legumbres lavadas higiénicamente no mostr6é asociacién en la frecuencia de la
Infeccion por H. pylon, pero si el consumo de verduras mal lavadas, el cual

representa un riesgo significativo (14,19).

Es posible que el consumo de estos productos en tales condiciones

represente un papel iImportante en la transmision de H. pylori a humano y que

14



por ello, cerca de la mitad de los vegetarianos presentaran titulos elevados de

anticuerpos especificos.

No debe olvidarse que el cerdo juega un papel muy importante como

reservorio en el mecanismo de transmision al humano (19).
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CAPITULO I

Patogenia y Patologia

Antes de iniciar el tema, se consideré conveniente defirir el término de
gastritis que se dice es la infiltracion de la mucosa gastrica por células

inflamatorias (polimorfonucleares y/o mononucleares).

Existe la clasificacion de Wyatt y Dixon que divide a las gastritis en las
siguientes (2,3,5,11,14):

-Gastritis tipo A. Existe infiltracion de la mucosa gastrica que corresponde a
un trastorno autoinmune, en el que aparecen anticuerpos contra las células
parietales, que produce hipoclorhidria, predomina la atrofia y metaplasia
intestinal, ocurren alteraciones en la secrecion de factor intrinseco que conducen
en algunos casos a anemia perniciosa. Este tipo de gastritis cronica usualmente
es asintomatica y sdlo afecta a las células parietales, el antro gastrico
permanece intacto, no implica a las células secretoras de moco y no deriva en
sintomas dispépticos ni en llceras gastricas.

.-Gastritis tipo B. Existe inflamacion de la mucosa gastrica de etiologia
probablemente infecciosa, en la que predominan los infiltrados inflamatorios de
tipo mononuclear y polimorfonuclear, afecta al epitelio secretor de moco y al
cuerpo secretor de acido, por lo cual el epitelio se encuentra deformado y existe
disminucion de la mucina intracelular. Es la mas frecuente en el mundo y se
acepta que estas gastritis pueden progresar o conducir hacia atrofia gastrica

cronica con rlesgo de generar adenocarcinomas; por este motivo, se considera

16



que HMelicobacter pylori podria considerarse conmo factor desencadenante de

cancer gastrico.
Existen otros tipos de gastritis, a saber:

-Gastritis por reflujo. Es la inflamacion de la mucosa gastrica secundaria a
una lesion de origen quimico en la que predomina el edema sobre los infiltrados

Inflamatorios.

-Gastritis varioliforme (erosiva crénica). Inflamacion de la mucosa gastrica
en la que la fibrosis es la caracteristica predominante acompariandose de
hiperplasia; ademas, llama la atencién la escasa reaccién inflamatoria que se

observa,

-Gaslritis eosinofilica. Inflamacion de la mucosa gastrica caracterizada por

Infiltracion de eosindfilos, se asocla a procesos alérgicos y/o parasitosis.

-Gastritis granulomatosa. Inflamacion de ia mucosa gastrica en la que
predominan los granulomas y que es habitualmente secundaria a procesos

granulomatosos generalizados.

La intensidad de la gastritis se considera como leve, moderada o severa,
en base a la intensidad del infiltrado inflamatorio, el nimero relativo de
polimorfonucleares y la presencia o ausencia de ulceracion u otros cambios en el

epitelio superficial vistos con el objetivo de inmersion a 100 X.
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La patogénesis de H, pylori no es del todo conocida; en estudios iniciales
siempre se asocio con la Inflamacion en ei antro gastrico, observandose que no

coloniza toda el area del estémago, sino sdlo las células epiteliales del antro (3).

H. pylon, debido a su movilidad y forma espiral, puede mantenerse estable
en presencia del peristaltismo Intestinal y de la acidez gastrica. De hecho la
forma espiral le confiere ventajas en ambientes viscosos como el de ia mucosa
gastrica. La medicién de la movilidad en soluciones de metilcelulosa a sugerido
que H. pylon cruza eficazmente los medios viscosos, lo que sugiere que puede
desplazarse desde el medio acido predominante en el lumen géastrico hasta ia
capa protectora de moco llegando a un ambiente neutro. Se sabe que en el sitio
donde se sitlia hay menor nimero de células parietales, y por lo tanto, menor
produccion de HCi ya que ia bacteria hidroliza la urea y genera amonio en el
amblente que la rodea por lo que es capaz de neutrallzar Ia acidez, siendo la
produccion de la ureasa sin lugar a dudas, un importante factor de virulencia de
H. pylori. En el tejido estomacal, el amoniaco resultante ademas de proteger al
microorganismo de la gran cantidad de acido intragastrico, disminuye la eficacia
de la cubienta protectora de moco. Igualmente, el amoniaco puede ejercer
algunos otros efectos toxicos como Ia alteracién de sintesis de acidos nucleicos,
el incremento de la masa celular de la mucosa intestinal, el aumento del riesgo
de infeccion viral, asi como la posibie implicacion en ia carcinogénesis de los
tejidos (12).

Existe una hipotesis que refiere que su virulencia se debe a que puede
sobrevivir en un sitio que no tiene flora bacteriana normal, por lo cual, el
hospedero no ha elaborado defensas adecuadas; las propiedades de las

bacterias permiten un largo tiempo de supervivencia en ese sitio, ya que puede
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adherirse a las membranas del epitelio celular al parecer por medio de pequefias
proyecciones celulares, que se cree se trata de adhesinas clasicas, también se
sugiere la presencia de una protelna semejante a la pilina que interviene en (a

adhesividad.

Otro mecanismo de patogenicidad que se ha mencionado, son las
diferentes enzimas que produce H. pylori como las mucinasas, que son
proteasas extracelulares que la bacteria libera y que junto can las fosfolipasas,
se piensa que destruyen la integridad de la mucosa gastrica, a consecuencia de

esto el moco se ve afectado slendo mas soluble y menos hidrofébico (2,5,12).

Las teorias fisiopatogénicas clasicas, que no incluyen a H. pylon, tienen
muchas diferencias para explicar los distintos efectos que se suceden en esta
enfermedad, a excepcion de aquellas entidades clinicas que tienen una causa
bien definida, como el sindrome de Zollinger-Ellison que consiste en
hipergastrinemia pronunciada, hipersecrecion gastrica y ulceracion péptica. La
asociacién con gastritis antrai y tlcera duodenal se conoce desde hace tiempo,
el concepto que ha surgido en varios estudios, es que la metaplasia gastrica y la
infecciéon por H. pylori podrian ser suficientes para el desarrollo de una

ulceracion duodenail,

La gastriris cronica se ha propuesto como un defecto de la mucosa en
pacientes con Ulcera, observandose gastritis histoldgica en 90% de las personas

con llcera duodenal y en 75% de las personas con Ulcera gastrica.

H. pylori esta presente en 95% de pacientes con (lcera duodenal y en el

70% de los pacientes con Uulcera gastrica. Sin embargo en otros estudios se
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confirmé que su prevalencia es significativamente alta en pacientes con
inflamacion activa que estd asociada con atrofia glandular y también en la

mayoria de los pacientes con metaplasia Intestinal (5,6).

Se ha descrito que la gastritis superficial dura hasta los 18 anos y puede
conducir a una gastritis atrdfica severa y con ello, eventualmente, al cancer
gastrico, La prevalencia de H. pylori en algunos estudios y su asociacion con
cancer gastrico, no obstante se reporta en baja frecuencia. Esta informacion
indica segtin una hipétesis de la infeccién, que H. pylori podria particlpar como
promotor del desarrollo de condiciones preneoplasicas, puesto que se ha
informado recientemente que la infeccion podria ser una causa probable de

cancer gastrico entre el 35 y 55% de todos los casos (5).
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CAPITULO NI

Tratamiento y Prevenclon

El tratamiento para este tipo de’padecimientos gastrointestinales desde
hace 150 arios, es a base de sales de bismuto, iguaimente se han empleado los

hidréxidos de aluminio, magnesio y carbonato de calcio (16).

Posteriormente se crearon otro grupo de medicamentos clasificados como
antiulcerosos y se incluyeron nuevamente entre ellos a las diferentes sales de
bismuto, El grupo de medicamentos antiulcerosos son: cimetidina, ranitidina,
femotidina, sucrolfato y omeprazol, cuyo principal modo de accién es la
Inhibicion de la secrecion de acido clorhidrico en el estémago. Estos
medicamentos desde que se menciona la asociacion de la bacteria a los
padecimientos gastricos, se recomiendan junto con el antibiético para gue
tengan un buen efecto de erradicacion, porque su administracién Unica no tiene
efecto bactericida sobre H. pylon; sin embargo se sabe que gran parte de! éxito
del tratamiento depende de que el paciente siga disciplinadamente los
regimenes terapetticos, que suelen incluir varios farmacos simultaneamente,

administrandose con puntualidad y por periodos prolongados.

Como en un principio solo se trataban los padecimientos causados por H,
pylori & padecimientos gastricos con monoterapia (un agente antiulceroso 6 un
nitroimidazol) sdlo se lograba dei 20 al 30% de erradicacion de la bacteria,
posteriormente se prohi6 la doble terapia (sales de bismuto méas un antibiético) y
aiin asi se obtenia del 50 al 60% de erradicacion, por lo tanto, acluaimente se

recomienda la triple terapia (4, 5, 6).
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La mayoria de los autores que han estudiado los patrones de
susceptibilidad antimicrobiana, coinciden en que el tratamiento .dptimo para la
infecclén, es la combinacién de sales de bismuto, con metrodinazol y
amoxicilina, por el bajo numero de recaldas asociadas con este esquema y

porque se obtiene hasta el 90% de erradicacion de la bacteria,

Recientemente, en 1992, se propuso el uso de un inhibidor de la secrecién
gastrica, el omeprazol, que ha reducklo el tiempo de tratamiento de 4 a 2

semanas.

Existen 2 problemas importantes en la erradicacion de H. pylori (4, 6, 15,
16):

a. Las recaidas al término, debido ala erradicacion incompleta de H, pylon.
b. Las cepas de H. pylon que resultan resistentes durante un tratamiento

pre-establecido.

La resistencia de este microorganismo al antibiotico se ha estudlado
principaimente en los grupos de quinolinas, beta-lactamicos, macrdlidos,
imidazoles y rifampkina. Sin embargo, varios de estos antibidticos se han
probado en ensayos in vilra y han fracasado en la erradicacion, tal es el caso de

los macrdlidos, etilsuccinato de eritromicina, josamicina y espiromicina (16).

Se han disefiado nuevos beta-lactamicos que han presentado buena

actividad como, cefatamet, ceftetrame, tigemonam y cifixime.

22



Las fluoroquinolonas como la norfloxacina no tienen buena actividad,

siendo todavia de menor actividad |a fleroxacina y lomefloxacina.

Estudlos recientes reportan resistencia in vitro al realizar varios subcultivos
y antiblegramas con antibiéticos como ciprofloxacina, metronidazol, eritromicina
y tobramicina. Varios autores han reportado que esta resistencia antimicrobiana
sedebe a la pobre penetracion del antibiético y a su nula actividad a pH acido (4,
6,8, 11).

En nuestro pais se sabe que el metronidazol se emplea en otros tipos de
infecciones como son las causadas por Glardia lamblia, Entamoeba histolytica e

infecclones postcesareas.

En México tambien existe una elevada frecuencda de infecciones
gastrointestinales a gue induce la practica comiin de la automedicacion, siendo
el metronidazol, de los medicamentos que con mas frecuencia se consumen, lo
que provoca una alta frecuencia de resistencia y disminucion de la tasa de

respuesta adecuada a este medicamento durante el tratamiento (8).

Por consigulente, la prevencion para este tipo de infecciones
gastrointestinales como son las producidas por H. pylori, va a depender del
manejo adecuado y cuidadoso de alimentos vegetales y animales y, sobre todo,

de la limpieza de su manejo (14).
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Conclusiones

1. Existe una patogenicidad significativa de H. pylori en la mucosa gastrica,

2. La asociacion de H. pylori con gastritis antral y ulcera duodenal se
conoce desde hace tilempo, éstas mismas pueden ser una causa probable de

cancer gastrico.

3. Es posible que H. pylori se transmita al humano principalmente a través
de verduras mal lavadas y productos animales contaminados, por lo que se
sugiere realizar estudios para determinar su frecuencia de aislamiento en estas
posibles fuentes de infeccion. Se sugiere que el cerdo sea uno de los

reservorios naturales de H. pylori.

4. El diagndstico mediante las pruebas inmunolégicas es de gran ayuda

para su prevencion y tratamiento.

5. La deteccion de anticuerpos especificos por el método de ELISA, es una
prueba diagnéstica conflable para la deteccion de la infeccion por este

microorganismo.

6. El tratamiento administrado para las enfermedades producidas por H.
pylori debe ser el adecuado, ya que podria provocar una resistencia al
antibiotico. Se sabe de la utilidad de la doble y triple terapia que se aplica al

humano para la erradicacion de la infeccién por H. pylori.
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Anexo
Medlos de cultivo utllizados para el crecimlento de H. pyfor/
Muéller Hinton

Formula aproximada en griL.

Infusion de came de res 300

Peptona de casefna acida 17.5
Aimidén : 1.2
Agar 17.5

Medlo rico en nutrlentes que se recomlenda para alslamlento, desarrollo y
sensibllldad de H. pylord
Infusion Cerebro Corazon

Férmula aproximada en gr/iL.

Infusion de Cerebro de ternera 200
Infusion de Corazon de res 250
Mezcla de peptonas 10
Fosfato disddico 25
Cloruro de sodio 5.0
Dextrosa 2.0

Polienrlquecimiento.
Se utiliza como componentes vitaminicos adicionales, para medios de
cultivos selectivos.

Formula aproximada en gr/iL.

Vitamina Bqo 0.01
L-Glutamina 10.0
Adenina 1.0
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Clorhidrato de Guanina 0.03

Ac. Paraminobenzoico 0.013
L-Cistina 1.1
Glucosa 100
Nucledtido de difosfato piridina oxidasa (COIll) 0.25
Cocarboxilasa ‘ 0.1
Nitrato Férrico 0.02
Clorhidrato de Tiamina 0.003
Ciorhidrato de Cisteina 25,900 U

Prueba de la Ureasa

La ureasa es una enzima que poseen muchas epecies de microorganismos
que pueden hidrolizar la urea de acuerdo con la siguiente reaccion:
NH2 - CO - NHp + 2HOH ——-3 COp + HoO + pNH3 ————3 (NH4)2CO3

E! amoniaco reacciona en solucién para formar carbonato de amonio,
produciéndose una alcalinizacion y un aumento de pH del medio expuesto.

La urea de Christensen es uno de los medios mas comunmente utilizado en

los laboratorios clinicos para la deteccion de la actividad de ureasa.

Urea de Christensen

Formula aproximada en gr/L.

Glucosa 1

Cloruro de sodio 5

Fosfato monopotasico ) 2

Urea 20 )
Rojo de fenol 0.012

pH final 6.8
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Prueba de la catalasa.

El peréxido de hidrégeno se forma como uno de los productos finales del
metabolismo oxidativo sérico de los hidratos de carbono. Si se deja acumular, el
peroxido de hidrégeno es letal para las células bacterianas.

Muchas especies de microorganismos producen catalasa que transforma el
perdxido de hidrégeno en agua y oxigeno:

Ha0p -catalasay Hy0 + Oy (burbujas de gas)
Reactivo,
Perdxido de hidrégeno al 30% conservandose en refrigeracion en frasco

ambar.

Cltocromo oxlidasa.

La prueba de citrocromo oxidasa utiliza ciertos reactivos coloridos, como el
clorhidrato de N, N' dimetil o tetrametil p-fenilendiamina, que actia como aceptor
attificlal de electrones, sustituyendo al oxigeno. La p-feniledlamina es incolora
en estado reducido, pero en presencia de citrocromo oxidasa y oxigeno no
atmosférico, se oxida formando azul de indofenol.

Reactivo.

Diclorhidrato de tetrametil-p-fenilendiamina al 1%
Medio de conservacion de cepas.

Caldo de BH! (BIOXON) con dlicerol al 15%

Suero de caballo con glucosa

Suero de caballo ) 300 mL
Glucosa 309

Caldo nutritivo 1.3g
Sangre 100 mL
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