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PREVALENCIA DE ANTICUERPOS CONTRA Helicobacter pylori
EN PERSONAL EXPUESTO Y NO EXPUESTO

INTRODUCCION.

La enfermedad ulcerosa péptica es el resultado del desequilibrio
entre factores protectores como el moco gastrico, bicarbonato vy
prostaglandinas y factores agresivos como la pepsina y el acido gastrico.

Existen pruebas de gran peso que demuestran que el Helicobacter
pylori juega un papel importante en la fisiopatologia de la enfermedad
acido péptica. En el 75-85% de los pacientes con Ulcera gastrica y en el
95-100% con Ulcera duodenal es posible aislar el microorganismo. En
estudios en pacientes japoneses con Ulcera duodenal se menciona que

es extremadamente raro no aislar el Helicobacter pylori. >

HISTORIA

Los organismos Helicobacter like se detectaron desde el afio 1800
en animales y en los humanos al principio del siglo XX, sin embargo, el
microorganismo fue ignorado hasta que en 1983 Marshall y Warren se
interesaron en él.

El Helicobacter pylori inicialmente fue llamado Campylobacter
pyloridis por presentar una estructura similar a otras especies de
Campylobacter. Debido a su naturaleza entérica fue renombrado como
Campylobacter pylori que corresponde a la nomenclatura de ofros

patdgenos entéricos.




PREVALENCIA DE ANTICUERPOS CONTRA Helicobacter pylori

En 1989 recibié el nombre de Helicobacter pylori en base a sus
caracteristicas morfolégicas, funcionales y enzimaticas. El género
Helicobacter alberga mas de 15 especies, la mayoria aisladas de la

mucosa gastrica.3458¢

EPIDEMIOLOGIA.

Los estudios epidemiolégicos pioneros en la seroprevalencia de la
infeccion por Helicobacter pylori informan que la infeccién se adquiere en
la nifiez, se incrementa con la edad, afecta a mas del 50% de la
poblacion, sin embargo, estos resultados dependen de la poblacion
estudiada, ya que su prevalencia es mayor en paises en vias de
desarrollo tanto cultural, social y econémico.?”:

En México se realizé un estudio seroepidemiolégico para
determinar la seroprevalencia de la infeccién por el Helicobacter pylori,
el cual fue publicado en 1998 por Torres y colaboradores. El estudio se
realiz6 en 11,605 sueros correspondientes a personas de 1 a 90 afios
de edad, residentes en diferentes estados de la republica mexicana, de
todos los niveles socioeconémicos y demograficos. Estos resultados
muestran que el 66% de la poblacién esta infectada y que la edad es un
importante factor de riesgo para la adquisicion de la infeccion,
observandose que a la edad de un afo el 20% de los nifios esta
infectado, y este porcentaje aumenta rapidamente en la primera década
de la vida, de manera que el 50% de los nifios a la edad de 10 afios

estan infectados. Cabe mencionar que mas del 80% de los adultos se
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encuentran infectados a la edad de 25 afos, y la seroprevalencia
permanece sin cambios en otras edades. Por otro lado, se observd una
disminucién en el riesgo de infeccién en personas mayores de 70 afios.
Otro dato interesante del estudio es que muestra el incremento
calculado de la seropositividad por afo, siendo de 6% en nifios menores
de 5 afos, de menos del 3% de 10 a 14 afos, y menor del 0.5% en
personas de 30 a 69 afios de edad. Este estudio nuevamente confirma
lo referido en la literatura, demostrando que la seropositividad se
incrementa con la edad, pero con la diferencia de que se hace positiva
en edades mas tempranas y después de este aumento permanece
constante alrededor de los 70 afios de edad. El estudio no mostrd
diferencias en el medio rural y urbano, sin embargo, el nivel
socioeconémico y educacional bajos fueron factores de riesgo para la
infeccion.®

La prevalencia de anticuerpos contra Helicobacter pylori en paises
desarrollados es de un 10% en menores de 30 afios y de mas del 50% en
mayores de 60 afios. En pacientes japoneses la prevalencia de
Helicobacter pylori aumenta con la edad, siendo de mas del 80% en
mayores de 50 afos y en menores de 30 afios de menos del 30%.

En el area metropolitana de Houston se realizd un estudio
epidemiologico para determinar la prevalencia de la infeccién por el
Helicobacter pylori por medio de ELISA y prueba del aliento con carbono
13 en 485 personas asintomaticas sanas, con edades de 15 a 80 afios de

edad. Los resultados mostraron una prevalencia de la infeccion del 52%, y
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se abservd un incremento del 1% por afio en toda la poblacion. En
relacién a la raza, la frecuencia en la raza negra fue del 70% y del 34% en
la raza blanca. Los autores también obtuvieron diferencias en cuanto al
nivel socioeconémico y educacional. Por otro lado, no encontraron
asociaciéon entre la infeccion por el Helicobacter pylori y el consumo de
alcohol, el tabaquismo y/o el uso de antiinflamatorios no esteroideos. %'

En promedio, en los paises desarrollados la prevalencia de la
infeccion varia con la edad, en los menores de 25 afios es de
aproximadamente del 30%, mientras que en los mayores de 60 afos es
de alrededor del 50%.° En algunos paises en vias de desarrollo la
prevalencia llega a ser del 80%. En los paises en desarrollo se supone
que la mayor parte de la gente la adquiere en la nifiez y la desaparicién
espontanea de la enfermedad es poco frecuente. Aparte de la edad, el
segundo factor mas importante para el desarrollo de la enfermedad es el
nivel socioeconémico t:tajo.‘l3

En pacientes asintomaticos pueden encontrarse cambios
histolégicos compatibles con gastritis e infeccién por Helicobacter pylori

sugiriendo a este tltimo como posible causa de la misma, 311121314
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BACTERIOLOGIA

Morfoloégicamente el Helicobacter pylori es un bacilo gram negativo,
microaeroéfilo corto y de morfologia espiral; presenta extremos romos, uno
de los extremos muestra un mechén con 3 a 8 flagelos envainados.

Inicialmente existia controversia en cuanto a su papel patégeno o
saprofito, sin embargo, una serie de pruebas de asociacion estadistica,
entre la presencia de Helicobacter pylori y gastritis antral de tipo B o
Ulcera péptica (gastrica o duodenal) mostraron resultados altamente
significativos, confirmandose dicha asociacion en diferentes paises. Otro
dato importante que corrobora su papel patdégeno en estas entidades lo
tenemos en la presencia de respuesta al tratamiento de erradicacion del
Helicobacter pylori en pacientes con cuadros de Ulcera péptica recurrente.

Por otro lado, los resultados de los estudios de infecciones
experimentales en animales, confirman clinica e histolégicamente la
localizacidn de la bacteria en la vecindad de zonas afectadas. Ademas, la
demostracién de los postulados de Koch por Marshall y Morris

confirmaron su potencial patogénico. 1%

MECANISMOS DE TRANSMISION

La forma de transmisién del Helicobacter pylori no se conoce
exactamente hasta el momento actual. La transmision parece ser directa
de persona a persona.

Se han propuesto diversas vias como son la fecal-oral, la oral-oral

y la gastrica-oral. También el ADN del Helicobacter pylori se ha
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identificado en el agua e incluso en los gatos domésticos, los cuales
pueden ser una via de diseminacién en nifios que juegan con mascotas,
pero se desconoce el papel real de éstos en la transmision global de la
enfermedad.

En estudios experimentales se ha observado que sobrevive en
moscas domesticas infectadas, alimentadas con cultivos de Helicobacter
pylori, ademas se ha hallado el genoma de la bacteria en moscas
infectadas naturalmente, sin embargo, esta forma de transmision es
dudosa ya que no se ha logrado infectar moscas a partir de las heces de
pacientes contaminadas con el Helicobacter pylori.

El ser humano es el Unico reservorio para el Helicobacter pylori
aunque no se sabe cual es la via exacta del contagio. El hecho de que
una familia tenga exactamente la misma cepa de Helicobacter pylori
implica que contrajeron la infeccidn de un origen comuin. Los nifios
pueden ser el origen dado que las bacterias se pueden cultivar de las
heces y la via fecal oral podria ser la via mas importante de transmisién,
aunque es posible la via oral-oral y la fémite oral. 1517:18.19.:20.21.22.23.

Se menciona en la literatura que la endoscopia de fibra dptica del
tubo digestivo superior puede ser una via de transmisién de agentes
infecciosos de un paciente a otro. La mayor parte de reportes son de
casos aislados, de tal manera que no nos permiten conocer el riesgo
exacto de la infeccion. A partir-de los afios 90 se ha observado que una

gran proporcion de pacientes expuestos a endoscopia gastroduodenal se
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encuentran infectados por el Helicobacter pylori, por lo que es de
considerarse que ésta puede ser una fuente de infeccion."

En diversos reportes se menciona la presencia de hipoclorhidria
espontanea posterior a la realizacion de gastroduodenoscopia, biopsia, o
estudios de secrecion de 4acido; asi también en estos casos de
hipoclorhidria se ha observado infeccidn aguda por el Helicobacter pylori,
corroborada por la identificacion de la bacteria en el tejido antral.

Otro estudio también demuestra el desarrollo de gastritis
sintomatica causada por Helicobacter pylori, una semana después de la
realizacion de gastroduodenoscopia y biopsia en 2 pacientes previamente
no infectados, en ambos casos estuvo presente el antecedente de
utilizacion del mismo endoscopio en pacientes infectados.

La ocurrencia de infeccion endoscopica sugiere que una cantidad
minima de bacterias puede ser capaz de causar infeccion. 242

En un estudio realizado por Langenberg y colaboradores se refiere
un riesgo de 1.1% de desarrollar manifestaciones de infeccién por el
Helicobacter pylori después de la realizacién de gastroduodenoscopia y
toma de biopsia en pacientes no infectados, o de 3 de cada 1000
estudios, por lo que sugieren una adecuada desinfeccion del equipo para
prevenir la infeccién, utilizando glutaraldehido alcalino al 2% por 10 a 30
minutos.?®

El motivo por el cual algunos pacientes son mas susceptibles a la

infeccion hasta el momento no se conoce. Se menciona en la literatura
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que la reinfeccion espontanea es rara. Sin embargo, los pacientes
curados no son inmunes a la reinfeccion.

Las poblaciones en riesgo profesional son todos aquellos que
trabajan directa o indirectamente con micoorganismos, como meédicos,
patélogos, quimicos, endoscopistas y el personal de enfermeria
relacionado con dichas areas, hasta el momento se desconoce si ellos

pueden adquirir la infeccidn a través de fomites.

VIRULENCIA

El Helicobacter pylori cuenta con enzimas que participan en la
etiopatogenia de la gastritis y de la dlcera péptica, entre ellas estan la
ureasa bacteriana, adhesinas, hemaglutininas y una toxina vacuolizante.
La ureasa representa el 5% de sus proteinas intracelulares, se localiza en

el citosol de la bacteria y en su superficie.'

ETIOPATOGENIA Y FISIOPATOLOGIA DE LA ULCERA PEPTICA

A partir del descubrimiento por John Warren del Helicobacter pylori
en la mucosa gastrica surge un conocimiento mas amplio de la
etiopatogenia de la gastritis tipo B y de la ulcera péptica, que en
ocasiones se habia considerado como idiopatica. Cabe mencionar que
la gastritis tipo B es la forma mas comun e importante de inflamacion

gastrica, se distribuye ampliamente en el mundo y su prevalencia se
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incrementa con la edad. Se presenta en casi todas las personas con
tlcera duodenal y es el precursor mas comun de carcinoma gastrico.>'”

Antes de colonizar la mucosa gastrica, el Helicobacter pylori se
adhiere al epitelio gastrico mediante la interaccién entre las adhesinas
bacterianas y receptores del huésped (proteinas de la matriz extracelular),
cuyas lesiones son uitraestructuniaimente similares a las ocasionadas por
Escherichea coli enteropatégena y se caracterizan por la disminucién de
las microvellosidades del epitelio gastrico en el sitio de la adhesion, lo
que conduce a la formacion de una estructura semejante a un pedestal de
5 nandmetros de diametro con uniones estrechas entre la bacteria y la
superficie celular.'>?"?

La adhesion a la mucosa gastrica hace que se liberen toxinas en el
epitelio afectado. Estudios in vitro muestran que la adherencia es
necesaria para la induccion y liberacion de citocinas proinflamatorias. De
tal manera que la adherencia no es un evento aislado, sino parte de un
proceso complejo, que involucra la quimiotaxis de neutrdfilos. El
Helicobacter pylori presenta movimientos dirigidos determinados por la
deteccion de quimiotoxinas especificas del huésped.?**°

El Helicobacter pylori no coloniza todas las areas del estdomago,
solo afecta las células epiteliales tipo gastrico, normalmente presentes en
el estbmago o como metaplasia en el duodeno, debido a una estrecha
relacion con la excrecion de urea y posiblemente a la expresion de
receptores en ese tipo de epitelio, lo que no sucede nunca en el epitelio

intestinal.
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Cuando el Helicobacter pylori coloniza el estbmago se encuentra
en todas las capas profundas del moco que recubre la mucosa gastrica y
entre el moco y la capa de células apicales superficiales de las células
epiteliales sin invadir la mucosa gastrica.

Cabe mencionar que el jugo gastrico normal tiene un pH menor a
4, el cual es bactericida y permite eliminar bacterias que llegan a él con la
ingesta de agua y alimentos, a lo que se le llama barrera acida, de tal
manera que la colonizacion de la mucosa gastrica por el Helicobacter
pylori implica su capacidad para sobrevivir en un medio &cido, sin ser un
bacilo acidsfilo. 22°

La adaptacién al pH se debe a la produccion de ureasa que
cataliza la hidrolisis de urea para proporcionar amonio y carbamato, el
cual se descompone para producir otra molécula de amonio y acido
carbonico que neutralizan el micro-ambiente de las glandulas gastricas
colonizadas, los iones de hidrégeno pueden contribuir al dafio de la
mucosa. De manera que aumenta el pH gastrico, asi tambiéen se observa
en los pacientes infectados espacios intercelulares del epitelio gastrico por
los que se excreta urea. La ureasa provee nitrogeno para la sintesis
proteica, el gen de la glutamina sintetasa a gln A sustenta ese papel,
debido a que la ruta por la que el amonio puede ser incorporado en
aminoacidos y proteinas es mediante el glutamato para producir glutamina
en la reaccion catalizada por la glutamina sintetasa. El hidroxido de
amonio por hidrélisis de urea contribuye de forma importante al darfio

histico asociado con la infeccion, si bien el amonio no es tdxico

14
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directamente, el dafio es causado por el grupo hidroxilo generado por el
equilibrio de amonio con agua, el cual desdobla el moco gastrico
haciéndolo mas fluido, lo que le permite al Helicobacter pylori desplazarse
mas facilmente y ocupar espacios intercelulares.**"

El gradiente de bicarbonato protege a la mucosa del acido, al
licuarse el moco se pierde parte de esa proteccion y se produce la
gastritis.

Helicobacter pylori es capaz de inducir diversas sustancias
quimiotacticas de los neutrdfilos y monocitos que producen factor
activador de plaquetas; los monocitos secretan al medio citocinas
proinfamatorias como interleucinas 1 y 8, TNF y el factor nuclear Kb. La
transcripciéon del factor nuclear Kb tiene un papel pivote en la respuesta
inflamatoria expresando el RNA mensajero.*?

Se ha visto que el Helicobacter pylori reduce el flujo sanguineo de
la mucosa gastrica mediado por inhibicion endégena de la biosintesis de
oxido nitrico y el involucro de la degranulacién de células cebadas que
lleva a secrecion de factor activador de plaquetas. En un estudio realizado
por Atuma y cols el segundo fue mas relevante.

La urea causa dano tisular de forma indirecta por interaccion con
el sistema inmune, estimulande la accién de los polimorfonucleares y
monocitos.

Los extractos acuosos de Helicobacter pylori inducen expresion de

CD11/CD18 en los polimorfonucleares, que aumentan la permeabilidad

vascular y promueven la adhesidn intercelular del endotelio (ICAM 1).
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Cuando los extractos de Helicobacter contienen un aumento en la
concentracion de de ureasa pueden activar monocitos mediante una via
de lipopolisacaridos de forma independiente.

Asi también, produce diversas enzimas como proteasas y lipasas
que degradan el complejo de glucoproteinas del moco, toda esta actividad
disminuye el espesor de la capa de moco favoreciendo la aparicion de
tlceras duodenales o gastricas.**%%

La presencia y persistencia de una respuesta inmune al
Helicobacter pylori se observa en todas las personas en quienes se
identifica el bacilo a través de la biopsia gastrica y se manifiesta mediante
una repuesta inmune especifica sistémica al organismo. En las personas
en quienes el microorganismo no es demostrado tienen una baja
proporcién de falsos positivos.

Existe un programa de genes proinflamatorios activados por el
Helicobacter pylori que se asocian con dafio a las células epiteliales y un
incremento de la apc:;:nosis.36 Los genotipos de Helicobacter pylori tales
como el cagA y vacA se asocian con el desarrollo de enfermedad ulcerosa
péptica y su determinaciéon es importante para la eficacia de la
antibioticoterapia ya que se ha visto asociacién con la baja respuesta de
la erradicacion en pacientes con gastritis comparado con pacientes con

enfermedad ulcerosa péptica. 383940

16
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PRUEBAS DIAGNOSTICAS PARA Helicobacter pylori
Las pruebas para el diagnéstico de la infecciéon por Helicobacter

pylori se pueden clasificar en dos grupos:

a) Invasivas: requieren biopsia y endoscopia

b) No invasivas: la serologia y el carbono 13 o 14.

PRUEBA SENSIBILIDAD (%)
Determinacién de ureasa

Aliento 90-85

Biopsia 90-98

Histologia 70-99

Cultivo 70-95 )
Serologia 95-98

En la época actual las pruebas invasivas son mas utiles ya que
pueden determinar si el paciente tiene una enfermedad ulcerosa y si debe
tomar un tratamiento de erradicacion. La prueba utilizada es la
endoscopia con toma de biopsia y determinacién de ureasa en la misma,

ademas, la biopsia nos indica grado y patrdon de la inflamacién, atrofia,
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metaplasia y displasia. El estudio mas especifico es el cultivo

microbioldgico, pero tiene baja sensibilidad.

Las pruebas serologicas, convencionales como la prueba de ELISA
y rapidas como las tiras reactivas son pruebas mas sencillas, rapidas y
economicas, ambas con buena sensibilidad y especificidad. Su precisiéon
diagnéstica es similar a las invasivas. La disminucion en el titulo de
anticuerpos una vez tratada la enfermedad indica la erradicacion del
Helicobacter pylori, sin necesidad de someter al paciente a un riesgo.

Existen otras pruebas no invasivas como la respiracién de carbono
13 y 14, misma que puede evaluar el tratamiento en forma temprana (un
mes), sin embargo, es cara y dificil de estandarizar. Asi también el
inmunoensayo enzimatico para deteccion de antigenos de Helicobacter
pylori en heces es altamente fiable en el diagnéstico y confirmacion de la
erradicacion de Helicobacter pylori, con una sensibilidad del 98% vy
especificidad del 87%. 44243

Debido a que la gastritis puede ser un fendmeno en parches, la
serologia puede ser el estandar de oro en el diagnéstico de la infeccion
por el Helicobacter pylori ya que evalua todo el estomago y el estudio
histolégico y el cultivo valoran Gnicamente una pequefia area del
estébmago. Ademas los falsos positivos serolégicos pueden reflejar
resultados falsos negativos en la biopsia. En un estudio realizado por
Blazer y colaboradores 37 personas infectadas tuvieron un seguimiento

serolégico por mas de 7 afos del diagnéstico, encontrandose en las




PREVALENCIA DE ANTICUERPOS CONTRA Helicobacter pylori

muestras iniciales y al final del estudio titulos similares de IgG e IgA, de tal
manera que en la infeccicén cronica los niveles de anticuerpos
permanecen éltos estables por afios o décadas.

Si bien es cierto que las pruebas serologicas no permiten distinguir
entre infeccion activa o inactiva con exactitud y que el aumento de
anticuerpos depende de la edad, si podemos decir que la seropositividad
refleja la acumulaciéon de una infeccion crénica y que no todos los
pacientes seropositivos tienen una infeccién gastrica clinicamente
significativa. Misawa y colaboradores demuestran que el grado de
positividad de los anticuerpos especificos para Helicobacter pylori
especialmente los titulos en pacientes infectados tienen una fuerte
correlacion  con la evidencia histologica del Helicobacter pylori, la
severidad de la gastritis antral y la densidad de la colonizacion antral **4%

El consenso de Maastricht realizado en 1997 recomienda que en
los pacientes dispépticos menores de 45 afos con sintomas leves y
valorados a nivel de atencion primaria se debe realizar la bausqueda del H

pylori a través de pruebas no invasivas como la prueba de la urea en el

aliento marcada con carbonon' o serologia.

COMPLICACIONES

Es fundamental el diagnéstico y tratamiento oportuno de la
infeccién por el Helicobacter pylori y la gastritis antral ya que es posible
prevenir distintas complicaciones de la misma, como enfermedad acido

péptica, la gastritis crénica, la enfermedad ulcerosa géastrica y duodenal y
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todavia mas importante el adenoma gastrico y las enfermedades
linfoproliferativas como linfoma gastrico tipo intestinal. 464

Antes del descubrimiento del Helicobacter pylori ya se consideraba
a la metaplasia intestinal y la gastritis atrofica como factores de riesgo
para carcinoma géstn’co"‘a

La pangastritis predominantemente del cuerpo se acompafia
usualmente de varios grados de atrofia y deterioro de la funcion secretora
de moco manifestada por hipoclorhidria y los pacientes que la presentan
tienen un grado marcado de cancer gastrico; ademas la hipoclorhidria
aumenta con la edad, dado el dafio crénico.***%'2 L a progresién de la
atrofia puede ser causada por el Helicobacter pylori. La gastritis atréfica
severa acompana a la metaplasia intestinal.

Se ha visto que el Helicobacter pylori tiene un papel en la
patogénesis del linfoma tipo MALT (tejido linfoide asociado a mucosas) y
su erradicacion puede causar regresion completa del linfoma en un 80%
de los casos, siempre y cuando éste sea de bajo grado y por tanto en
estadios tempranos.™

En un estudio reciente en 1526 japoneses con ulcera duodenal,
Ulcera gastrica, hiperplasia gastrica o dispepsia no ulcerosa, 1246
presentaron infeccion por Helicobacter pylori, por endoscopia, histologia,
serologia. Los pacientes se clasificaron como positivos si presentaban por
lo menos una prueba positiva. De estos, 445 presentaron dispepsia no
ulcerosa, 275 Ulcera duodenal, 297 ulcera gastrica y 229 pdlipos

gastricos. Por histologia 53% presentaron atrofia moderada, 17% atrofia
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severa, 56% gastritis del antro, 27% pangastritis, 17% gastritis con
predominio del cuerpo y 37% metaplasia intestinal. De los 280 pacientes
sin infeccion, todos preséntaron dispepsia no ulcerosa, se fundamento
atrofia y metaplasia de algin grado en 4% y 2% respectivamente. Esto
sugiere que el cancer gastrico se desarrolla en pacientes infectados con
Helcobacter pylori y que son muy pocos los pacientes con cancer
gastrico que no estéan infectados por Helicobacter pylori. Estos resultados
son consistentes con los de otros estudios en donde se sugiere que
pacientes infectados con el Helicobacter pylori, gastritis atrofica severa,
gastritis del cuerpo o ambos y metaplasia son asociados con alto riesgo
de carcinoma tipo intestinal. **

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) y la Agencia
Internacional de Investigacidn sobre Cancer coinciden en que existe
evidencia epidemiolégica e histologica para clasificar al Helicobacter pylori
como un carcinégeno.

Muchos estudios, aunque no todos, asocian el Helicobacter pylori
al carcinoma gastrico. La proporcién de infeccién varia ampliamente entre
cada estudio, lo que se atribuye al método de deteccion o al grupo de

pacientes. Aun muchos aspectos de esta relacion permanecen inciertos.

TRATAMIENTO
La OMS sugiere que todo paciente con enfermedad acido peptica,
incluso sin endoscopia, reciba tratamiento triple con cualquiera de los

esquemas propuestos dada la gran prevalencia de la enfermedad. El
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Instituto Nacional de Salud de Estados Unidos sugiere el tratamiento de
erradicacion del Helicobacter pylori en pacientes con Glcera duodenal.

El Consenso de Maastricht realizado en 1997 recomienda el
tratamiento de erradicacion en pacientes con Helicobacter pylori y Ulcera
péptica. En los pacientes con dispepsia menores de 45 afos, con
sintomas leves y positivos al Helicobacter pylori recomienda el tratamiento
de erradicacion. Por otro lado, en los pacientes con dispepsia funcional y
positivos al Helicobacter pylori, en quienes no se identifique en quienes no
se identifique otra causa posible de los sintomas (a través de
endoscopia, ultrasonido, entre otros).

Los pacientes con linfoma de tejido linfoide asociado a mucosa
gastrica de bajo grado y los pacientes con gastritis con anormalidades
macro O microscopicas severas también requieren tratamiento de
erradicacion.

El factor de virulencia del Helicobacter pylori y la determinacion de
los genotipos del mismo son importantes en la eficacia del tratamiento
antibiético, sin embargo, no es posible realizarlos en nuestro medio de
forma rutinaria por su costo.>

Los regimenes terapéuticos deben ser sencillos, bien tolerados,
que permitan mejor apego del paciente y logren una tasa de erradicacion
por encima del 80%. Se sugiere la terapia triple con un inhibidor de la
bomba de protones (omeprazol, lansoprazol o pantoprazol) y dos
antimicrobianos (amoxicilina, claritromicina y un nitroimidazol) por catorce

dias.
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En el caso de falla al tratamiento, deberd seleccionarse un
régimen de retratamiento después de considerar los tratamientos
anteriores, la sensibilidad microbiana o ambos factores.

El esquema puede ser modificado de acuerdo a las investigaciones
futuras y los regimenes especificos actualmente aprobados para su uso

pueden variar entre los diferentes paises.
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PROTOCOLO DE ESTUDIO

PREVALENCIA DE ANTICUERPOS
CONTRA Helicobacter pylori
EN PERSONAL EXPUESTO Y

NO EXPUESTO
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I. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.
¢ Existe diferencia en la prevalencia de los anticuerpos contra
Helicobacter pylori en personal con exposicion laboral al Helicobacter

pylori en comparacién con un grupo de poblacién no expuesta?

Il. JUSTIFICACION.

La prevalencia de la infeccion por el Helicobacter pylori en nuestro
medio es del 80% para los adultos, la cual varia de acuerdo al nivel
socioeconémico. Se desconoce la prevalencia de anticuerpos contra
Helicobacter pylori en la poblacion con mayor riesgo de infeccién como
son las personas con exposicién profesional al microorganismo.

Las poblaciones en riesgo son todas aquellas que trabajan directa
o indirectamente con el microorganismo, como médicos, patdlogos,
quimicos, endoscopistas y el personal relacionado con dichas areas.

Se requiere de un estudio que demuestre cual es la prevalencia de
la infeccion por Helicobacter pylori en nuestro medio en dos poblaciones
una expuesta y otra no expuesta, ademas los resultados ayudaran en la
blusqueda de los posibles mecanismos de transmisién de la infeccion,
como lo son los fémites.

Es por ello que surgid la inquietud de establecer si existe una
mayor prevalencia de la infeccion en una poblacién con exposicion laboral

en relacion a una poblacion no expuesta.
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lll. HIPOTESIS.

1. La prevalencia de anticuerpos contra Helicobacter pylori es mayor en
una poblacién expuesta en comparacién con una poblacién no

expuesta.

2. Si el Helicobacter pyfori no es un factor de riesgo en la poblacion
expuesta, la prevalencia de los anticuerpos contra el Helicobacter

pylori no seran diferentes a una poblacién no expuesta

IV. OBJETIVOS.

1. Determinar la prevalencia de anticuerpos contra Helicobacter pylori
en una poblacion expuesta comparada con una poblacién no

expuesta mediante la determinacion de anticuerpos totales.
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V. MATERIAL, PACIENTES Y METODOS

Disefo
Estudio descriptivo, observacional, prospectivo, transversal y

comparativo.

Lugar y tiempo

El estudio se realizé en el Hospital de Especialidades del Centro
Médico Nacional SXXI del IMSS y con el apoyo de la Sociedad Mexicana
de Enfermeras Endoscopistas, cuyos integrantes laboran en diferentes
Instituciones de Salud en el pais, durante el periodo comprendido del 1°

de enero del afio 2000 al 28 de febrero del afio 2001.

Variables del estudio

Independiente

Helicobacter pylori

Dependiente

Anticuerpos contra Helicobacter pylori
Constante

Personas con exposicién laboral
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Tamarno de la muestra

Se estudiaron 153 pacientes, 64 enfermeras endoscopistas
miembros de la Sociedad Mexicana de Endoscopistas y 89 enfermeras
que no tuvieron exposicién laboral al Helicobacter pylori provenientes de
la consulta externa del Hospital de Especialidades del Centro Medico

Nacional SXXI.

Poblacion de estudio

Criterios de inclusion

-Pacientes sin historia de enfermedad acido peptica

-No haber padecido infecciones que ameriten tratamiento antibiético en

los 3 meses anteriores al estudio.

Criterios de eliminacion
-Pacientes que no acepten continuar el estudio
-Pacientes que desarrolien alguna enfermedad distinta o sus

complicaciones
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Criterios de no inclusién

-Enfermedad acido péptica

-Uso en los 3 meses previos al estudio de antiinflamatorios no
esteroideos, inhibidores de bomba de protones, bloqueadores Hs,
antimicrobianos, antiacidos y subsalicilato de bismuto.

-Portadores de otras enfermedades distintas a las relacionadas, como
inmunodeficiencias, enfermedades autoinmunes, vasculitis, [RC,
insuficiencia hepatica, neoplasias, diarrea crénica severa, neutropenia
periférica, pancreatitis, infeccién activa no tratada, anemia severa no
tratada.

-Embarazo y periodo de lactancia.

V1. DESCRIPCION DEL ESTUDIO

La seleccién de los pacientes se realizdé por medio de un muestreo
no probabilistico de casos consecutivas. Los participantes que reunieron
los criterios de inclusion fueron asignados al estudio. Todos los
participantes otorgaron su consentimiento informado (anexo 1).

Se reunieron por separado las enfermeras endoscopistas y las no
endoscopistas. Se realizé6 un cuestionario de datos clinicos con el fin de
incluir a aquellos sin historia de enfermedad &acido péptica, que no

hubieran recibido tratamiento antibidtico, no tener tratamiento con
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antiinﬂamatorioé no esteroideos, inhibidores de la bomba de protones,
bloqueadores H; de la histamina, antiacidos y/o subsalicilato de bismuto
un mes previo al estudio. (Anexo No.2)

Se buscéd igualar ambos grupos en cuanto a edad, sexo y
caracteristicas sociodemograficas para que los resultados fueran
comparables.

Se tomaron muestras de sangre venosa por puncion en tubos sin
anticoagulante, se centrifugo inmediatamente y se congelo el suero, el
cual fue enviado posteriormente al laboratorio para determinacion de IgG
e IgA contra Helicobacter pylori por la técnica de ELISA.

Las personas que realizaron el ensayo fueron ciegos a los datos

clinicos de los participantes.
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ViIl. METODO DE TOMA DE MUESTRAS, PROCESAMIENTO Y

LECTURA

Prueba de ELISA

1. Se toma una muestra de sangre venosa por puncion y se coloca

en un tubo de ensaye sin anticoagulante.

2. La sangre obtenida se centrifuga y se separa el suero.

3. Alos sueros se les procesa para la deteccion de anticuerpos IgG e

IgA contra antigenos de Helicobacter pylori por medio de la técnica

de ELISA.

4. La técnica de ELISA se realiza de la siguiente forma:

3

a. Los depositos o posillos en la superficie de una microplaca
se cubren con 0.5 microgramos de una preparacion de
antigenos celulares intactos.

b. Se agregan anticuerpos monoclonales tipo IgG e IgA
conjugados con fosfatasa alcalina a una dilucion de 1:1000

c. Se usa como sustrato el p-nitrofenilfosfato

d. Cada una de las muestras de suero se analiza a una dilucion
de 1:1,000

e. La absorcion se lee a 405 nm en un analizador iEMS.

f. Los resultados se reportan en numeros. Una prueba es

positiva si tiene un valor igual o0 mayor a 1.
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VIIll. METODO ESTADISTICO

Se realiz6 un estudio transversal para determinar la prevalencia de
anticuerpos contra Helicobacter pylori en el suero de un grupo de
enfermeras endoscopistas y un grupo de enfermeras no endoscopistas,

es decir, en 2 poblaciones, una expuesta y otra no expuesta.

Se realizaron tablas de mdltiples entradas para anotar los datos
demogréficos y los resultados de la muestra, para variables de intervalo
se calculd el promedio y desviacion estandar, las variables categéricas se
expresaron en proporciones y sus intervalos de confianza de 95%
(1C95%). La comparacion entre grupos se realizd en forma univariada con

la prueba de t de Student y U de Mann Whitney.
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RESULTADOS.
Se incluyeron 174 pacientes, se eliminaron 21 pacientes por

diversos motivos de acuerdo a los criterios antes expuestos.

1. Distribucion por sexo y edad
Se estudiaron un total de 153 enfermeras, con un rango de edad de
20 a 64 afios con una media de 38 afios y una moda de 27 afios (cuadro

No.1).

El sexo que predomino fue el femenino con 106 pacientes (60.9%).

Grafico No.1.

Cuadro No.1. Edad promedio de los participantes
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Distribucién por sexo

120
100
80
60

No. de pacientes

(=]

Femenino Masculino Sexo

Grafico No.1. Frecuencia por sexo de los participantes

2. Antecedente de enfermedad acido péptica y cancer gastrico en el

grupo expuesto y no expuesto al Helicobacter pylori.

De los 153 pacientes, 64 estuvieron en el grupo expuesto y 89 en

el grupo no expuesto.

Del total de los pacientes doce (7.8%) informaron el antecedente
familiar de cancer gastrico.

Setenta y dos pacientes (47%) presentaron el antecedente

personal de enfermedad acido péptica.
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Grupo de pacientes expuestos

De los 64 pacientes con riesgo o exposicion laboral a la infeccion
por el Helicobacter pylori, 7 (10.9%) presentaron el antecedente de
familiar de cancer gastrico; 21 (32.8%) tuvieron el antecedente personal
de enfermedad acido péptica; 19 (29.7%) manifestaron sintomas de

enfermedad acido péptica. Grafico No. 2

Antecedente de Enfermedad Acido Pépticay
Cancer gastrico en el grupo de pacientes
expuestos al Helicobacter pylori

35%
30%-
25%
. 20%
% 15%
10%
5%
0%

Cancer Antecedente Sintomas
gastrico de EAP EAP
familiar

Antecedente

EAP: Enfermerad acido péptica

Grafico No.2

Grupo de pacientes no expuestos
De los 89 pacientes sin riesgo laboral al Helicobacter pylori, 28

pacientes (31.5%) comunicaron sintomas de enfermedad &cido péptica.
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3. Positividad a la prueba de ELISA global y por grupo

De la poblacion estudiada 67.98% resultaron positivos para IgG
contra Helicobacter pyloriy el resto fueron negativos (Grafico No.3).

En el grupo de pacientes expuestos se encontré una prevalencia
de 92.2% en contraste con el grupo de pacientes no expuestos en la que

ésta ultima fue de 44.95%.

‘:I. Positivo \

60 =
40
20 |
0 '
Total no expuestos expuestos
Grupos
Grafico No.3

Prevalencia de anticuerpos contra Helicobacter pylori en la
poblacion de estudio
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DISCUSION

Los resultados de la prueba de ELISA nos muestran claramente
que los pacientes expuestos al Helicobacter pylori por cuestiones
laborales como son las enfermeras endoscopistas tienen una mayor
prevalencia de infeccién por el Helicobacter pylori en comparacion con
los pacientes no expuestos de forma laboral, lo que sugiere una
colonizacion y/o exposicion mayor al bacilo.

Aunque no existen muchos estudios al respecto y los estudios
existentes en la literatura mundial son principalmente comparativos entre
poblaciones con enfermedad acido péptica y pacientes sanos, este
estudio si hace evidente la posibilidad de este riesgo en las personas
expuestas.

Como sabemos la forma de transmision del Helicobacter pylori no
se conoce con exactitud, pero la transmision de persona a persona es
probable; asi también la participacion de fémites en el personal de riesgo,
puede ser de gran importancia. De manera que seria muy util la
realizacion de un estudio multicéntrico; asi como la determinacién de
anticuerpos y el seguimiento del personal de riesgo al inicio de su
desempefio laboral y durante el mismo.

Las pruebas serolégicas juegan un papel relevante en la
investigaciéon epidemiolégica por ser econémicas, facil de realizar y no ser
invasivas. Si bien es cierto que las pruebas seroldgicas no permiten

distinguir una infeccién activa o inactiva y que el aumento en el nimero de
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anticuerpos depende de la edad, si refleja la acumulacién de una
infeccién crénica. Existe la posibilidad de resultados falsos positivos y
negativos en las pruebas seroldgicas que no son posible eliminar.

Los pacientes que muestran anticuerpos pueden o no tener en ese
momento el Helicobacter pylori, estar colonizados o estar infectados.

Existe la posibilidad de un estado de portador sano que implica un
riesgo de desarrollar tlcera péptica, adenocarcinoma gastrico y reservorio
potencial de infeccion.

Es importante recalcar la importancia clinica de estos resultados en
la practica médica diaria si nos enfrentamos a pacientes que tienen un
alto riesgo de infeccion por Helicobacter pylori.

Aun faltan estudios de seguimiento para determinar cuando dar
tratamiento de erradicacién en pacientes asintomaticos, y evitar el riesgo
de resistencia antimicrobiana.

Con los resultados obtenidos en este estudio transversal se

corrobora la hipotesis planteada.
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CONCLUSIONES

-

. El promedio de edad en ambos grupos fue de 38 afos.

El sexo que predomino fue el femenino

La sintomatologia acido-péptica estuvo presente en los
participantes en el grupo de expuestos y no expuestos.

La prevalencia de los anticuerpos contra Helicobacter pylori es
mayor en el grupo de personas expuestas en comparacion con el

grupo de no expuesto, lo que confirma la hipotesis planteada.

%
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Anexo No 1

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Meéxico, D. F. a de del 2000.

Por medio de la presente acepto participar en el estudio
“Prevalencia de anticuerpos contra Helicobacter pylori en personal
expuesto y no expuesto”.

Siendo yo un(a) paciente con o sin exposicion al Helicobacter pylori,
se me ha informado que el estudio pretende conocer la prevalencia de la
infeccion por el Helicobacter pylori en personas expuestas al bacilo de
forma profesional y en personas no expuestas. Asi también que el
Helicobacter pylori se asocia a la gastritis atrofica crénica tipo B y con
ulcera péptica, cuyos sintomas me han especificado.

Considero que el estudio contribuird en la investigaciéon y de
encontrarse asociacion, ayudara al médico a informar, ofrecer y buscar
medidas de proteccion en el personal expuesto al bacilo; asi como en la
deteccion oportuno de la infeccion en personas expuestas y no expuestas
a través de la serologia (anticuerpos). Se me ha informado que se me
tomara una muestra de sangre.

Declaro que he sido informado(a) de todos los posibles riesgos y
beneficios que tendré al participar en el estudio.

Los investigadores responsables del estudio me informaran de los
resultados, en el entendido de que si la prueba resulta positiva significa
que estoy infectado(a) por la bacteria Helicobacter pyloriy si asi lo deseo
y el médico considera necesario recibiré el tratamiento de erradicacion de
la bacteria.

Los investigadores me han asegurado que recibiré informacién
detallada sobre las dudas que tenga en cualquier momento del estudio y
que estoy en mi derecho de abandonar el estudio en cualquier momento si
asi lo deseo.

Nombre del paciente
Firma
Investigador
Testigo
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ANEXO No 2

CUESTIONARIO

*Lea cuidadosamente, escriba sus datos personales y marque con una “X" |a respuesta
correcta.

-Datos personales
Folio

Nombre

Edad

Sexo

Ocupacion
Teléfono,
Nivel socioecondmico en la infancia y actual
Fecha de elaboracién 5

-Antecedente de enfermedad acido péptica en algin familiar

Si No Especifique,

-Antecedente de cancer de estémago en algun familiar

Si No Especifique quien

-Antecedente personal de enfermedad acido péptica
Si No
-Actualmente tiene molestias en relacién con gastritis

Si No Especifique

-Antecedente de tratamiento antibiético sistémico o antidcidos (en los uitimos 3

meses)
Si No

Cual Por cuanto tiempo

-Prueba de ELISA Positiva  Negativa

-Fecha de estudio de realizacion de las pruebas

-Observaciones
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