/1IR3 7

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA /50
DE MEXICO 9’2%

FACULTAD DE MEDICINA
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSTGRADO
HOSPITAL GENERAL *DR. MANUEL GEA GO
DIRECCION DE EN§” ANZACT, l ME e
\ s DY S
26 \395 w
\ b o} SERVIC 3108 A

\\\ riH SRADY
?-E'“ 0\ A osd
£BC ey v ,\;bc

LEZ

*INCIDENCIA DE
ASOCIADA A ENFER DAD ACIDO PEPTICA
Y/O DOLOR ABDOMINAL CRONICO
EN LA EDAD PEDIATRICA"

TESIS

PARA OBTENER LA ESPECIALIDAD DE:
PEDIATRIA MEDICA

DRA. ROSA ELMIRA ROMERO GARCIA

A MEXICO D.F., FEBRERO DE 1993.

FALLA DE ORIGEN 9295

i



pr—

%‘g Universidad Nacional
:‘\-A

2%  Auténoma de México
UNAM

UNAM — Direccién General de Bibliotecas Tesis
Digitales Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADOS © PROHIBIDA
SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta
protegido por la Ley Federal del Derecho de
Autor (LFDA) de los Estados Unidos
Mexicanos (México).

El uso de imégenes, fragmentos de videos, y
demas material que sea objeto de proteccion
de los derechos de autor, sera exclusivamente
para fines educativos e informativos y debera
citar la fuente donde la obtuvo mencionando el
autor o autores. Cualquier uso distinto como el
lucro, reproduccién, edicion o modificacion,
sera perseguido y sancionado por el respectivo
titular de los Derechos de Autor.



INCIDENCIA DE HELICOBACTER PYLORI ASCCIADA A ENFERMEDAD
ACIDO PEPTICA Y/O DOLOR ABDOMINAL CRONICO EN LA EDAD
PEDIATRICA"™

INVESTIGADOR RESPONSABLE: Dra.Irma Jiménez E.

INVESTIGADOR PRINCIPAL : Dra. Rosa Elmira Romero G.
INVESTIGADORES ASOCIADOS :
Dr.Fernando Mundo G .

Dr.Ernesto Escobedo Ch.

SEDE DE LA INVESTIGACION :

Servicios de Pediqtria y Endoscopia Hospital General Dr.

Manuel Gea Gonz&lez.

Servicio de Bacteriologia del Instituto Nacional de

Nutricién .



E HOSPliat GENERAL
i R, MANUEL GEA BONZALEZ
i

SUBDBIRECCION
P DE INVESTIGACION

DRA. DOLORES SAAVEDRA ONTIVEROS

Subdirectora de Investigacién
Hospital General Dr. Manuel Gea Gonz&lez

HOSPITAL GEINHER-L
DR. MANUEL GEA GUNZALEZ

Subdil
Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzé&lez

DR. ERNESTO ESCOBEDO CHAVEZ
subdirector de Pediatria
Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzflez

ASESOR DE TESIS:

DRA. IRMA JIMENEZ ESCOBAR

Médico Adscrito de Pediatria

Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzilez




A nuestros pequefios pacientes que son
los. nifios de los cuales siempre
seguiremos aprendiendo.

Con carifio y cdlido agradecimiento



A mis padres:
Gracias por todo el carifio y apoyo:
que siempre me brindan.

A cCarmen, Paty y Delfino, ‘mis-
hermanos

A mi esposo:
Por su amor, comprensién y nobleza.



Ml profundo reconocimiento a la
Dra. Jiménez, por su paciencia y
entusiasmo.



A todos. los médicos
adscritos al Servicio de
Pediatria del Hospital
Manuel Gea Gonz&lez, por
su dedicacién y entrega.
En especial al Dr.
Escobedo, Dra. Aké&, Dr.
Flores y Dra. Lépez.



INDICE

ANTECEDENTES + ¢+ eevvrvensonsiinseansesa
MATERTAL Y METODOS. .. 0ousersirassssnss
RESULTADOS « + « v e vvavennonnnissos .

DISCUSION...cccovevcovsoca.

CONCLUSIONES. «vvvivunsenasinss
BIBLIOGRAFTA. «evenasoossssonnse
GRAFICAS Y CUADROS..sseseosss



ANTECEDENTES:

La enfermedad 4cido-péptica tradicionalmente ha sido
considerada como una patologia poco frecuente en nifios; sin
embargo su deteccién ha incrementado en los Gltimos afios
probablemente * debido al advenimiento de 1los métodos
endoscépicos( 1,4 ).
En la actualidad la fisiopétologia de la enfermedad &cido-
péptica orienta a un proceso inflamatorio a nivel de la
mucosa gastrointestinal, dandole en los Qltimos afios méas
auéa a una posible etiologia infecciosa, siendo el
Helicobacter pylori uno de los posibles implicados aunque
' los mecanismos bor los cuales el organismo se adhiere y
coloniza 1la mucosa g&strica no es claro.( 5 ) .Existen
numerosos reportes que establecen la asocliacién de
Helicobacter pylori con enfermedad 4dcido~-péptica en adultos
(-6-14 ), y es hasta 1986 que esta asociacién fue
demostrada en nifios, con el estudio de Czinn y cols. ( 15},
quienes reportaron esta asociacién en 5 nifios con evidencia
clinica e histol6gica de enfermedad &cido péptica.
Helicobacter pylori (H. ©pylori), gque anteriormente se
conocia como Campylobacter pylori por su semejanza con las
bacterias de dicho género, es una bacteria gram negativa
que consta de uno o dos espirales, mide 2.5 a 3 milimicras y
tiene un didmetro de 0.5 milimicras.. Por wmicroscopia
electrénica se observa que tienen una cubierta lisa con 4-6
flagelos unipolares que surgen de 1los extremos y por

laboratorio se sabe gue sus colonias son oxidasa y catalasa



positivas,indel y nitrato negatives, no fermentan la
glucosa, y se ha observado que se encuentra en contacto
estrecho con la mucosa gastrica, de tal forma que el moco
g&strico 1le sirve de proteccién en contra de la accién
bactericida que ejerce la secrecién &cida del estémago, y es
por esta razéﬁ que se piensa puede sobrevivir en el antro,
ya que es el sitio en donde se secreta mayér cantidad de
moco. Sus mecanismos fisiopatolé6gicos son mltiples
destacando el hecho de que es un productor de ureasa, enzima_
por la cual metaboliza la urea en amoniaco, resultando
lesién directa a la mucosa géstrica y duodenal; produce
también citotoxinas y proteasa que degradan el moco
gastrico, alterando de esta manera uno de los principales
mecanismos de defensa normal, generande una respuesta
inmunolégica de tipo humoral, sistémica y local, gue trae
como consecuencia la migracién de células inflamatorias
( linfocitos, células plasmiticas y polimorfonucleares) al
sitio de lesién produciendo gastritis ( 6-18 )

Durante la Gltima década se han reportado numerosos estudios
que asocian al Helicobacter pylori con patologia gastrica y
duodenal, siendo los m&s representatives en la edad
pedidtrica los de Mahory y Wyatt ( 19 ) quienes en 1988
realizaron un estudio representativo en 111 endoscopias
practicadas a nifios mayores de 10 afios con diagnéstico de
enfermedad &cido-péptica y encontraron asociacién del H.
pylori en el 24% de ellos misma incidencia a la reportada

por Obeda y cols. ( 20 ) y Bujanover y Konikof en 1990



. ( 21 ); fesultados que distan mucho del 80% descrito por
czinn y colaboradores el mismo afic ( 22 ) y ahGn mis del
100% gue encontré Queiris y cols, situacién que pudiera
deber su explicacitn en el perfeccionamiento de las técnicas
diagnésticas.
con todos estos antecedentes y tomando como marco de
referencia un estudio realizado por el Dr.’'Ramirez Mayans
{23 )en el Instituto Nacional de Pediatria decidimos
plantearnos como objetivo principal en 1la presente
investigacién conocer la incidencia de H. pylori asociado
con dolor abdominal crénico y/o enfermedad &cido-péptica en

la edad pediAtrica.



MATERIAL Y NETODOS:

Se estudiaron todos los pacientes con dolor abdominhAl
crénico que acudieron a los servicios de consulta externa y
urgencias del Hospital General Dr. Manuel Gea Gonzalez

durante el perfodo de Enero a Diciembre de 1992.

Se incluyeron en el estudio todos aquéllos pacientes que

cumplieron los siguientes criterios de inclusién:

1. Pacientes de 1 a 15 afios

2. Ambos sexos

3. Sindrome doloroso abdominal crénico sin causa identifica-
da.

4. Pacientes con antecedentes de enfermedad &cido péptica

que presentaran mala respuesta al tratamiento médico o se

encontraran en recaida.

5. Historia de esofagitis sin causa identificada

6. Acepticién por escrito del padre o tutor.

Se excluyeron todos aquéllos nifios con antecedente de haber

recibido en las 4 semanas previas al estudio tratamiento

antimicrobiano y/o alguna sustancia que contuviera

subsalicilato de bismuto o bloqueadores H2, ingesta de

drogas, alcohol y/o tabaquismo, giardiasis o parasitosis

asociada y desde luego aquéllos nifios que presentaron alguna

contraindicacién para la endoscopia.

A todos los pacientes con diagnéstico de dolor abdominal

crénico y/o enfermedad Acido-péptica que cumplieron con los'

criterios de inclusién-exclusién, se les practicd historia



clinica completa por el médico residente quien a su vez fue
‘el encargado de llev.ar la hoja de captacién de datos
previamente disefiada para ello.

En todos los ‘casos se solicité al laboratorio: Biometria
llxemat ica completa, examen general de orina,
coproparasitoscépico en serie de 3, bGsqueda de Giardia
Lamblia en ligquido duodenal y pruebas de coagulacién y desde
luégo en todos los casos se practicé estudio endoscépico,
preparando al paciente en la forma habitual evitando 1la
deglucién de xilocaina y la administracién de antiespumantes
previos al examen como simeticona y dimetilpolisiloxano.
Durante el procedimiento endoscépico se tomaron 4 biopsias
del antro gidstrico, enviando 2 para cultivo al laboratorio,
uno para estudio anatomopatolégico y la Gltima se utilizé
para practicar la prueba de ureasa, gue consistid en aplicar
una tableta de urea en la muestra obtenida del antro y si
exj.st:!a cambio del color amarillo original a rojo en laé
siguientes 24 horas se considers positivo para Helicobacter
pylori.

Posterior a la realizacién del estudio y s6lo cuand;a el
resultado fue positivo en el cultivo o en alguna de las
otras pruebas, se dio tratamiento con Amoxicilina a dosis de
40mg/Kg/dia y Subsalicilato de bismuto a dosis de 480mg/1.73
m2/dia en 3 dosgis por un periodo de 4 semanas de acuerdo a
las recomendaciones actuales y se asocié ranitidina en
todos los casos por el mismo periodo a dosis de 3mg/Kg/dia."

¢ 23-27 )



Con la finalidad de estandarizar conceptos, se utilizaron
los siguientes par&metros de medicién:

l.~Enfermedad Aacido péptica: Dolor en epigastrio o en sitios
atipicos como el cuadrante inferior derecho,en forma
continua o intermitente con periodos de remisién de semanas
© meses,aumentando o disminuyendo con' la ingesta de
alimentos y acompafiada

2.-Dolor abdominal crénico: Aquel que tenia una duranci6n
mayor de 2 meses y que a pesar de haberse estudiado en. forma
habitual no presentaba una causa que explicara el mismo.

La investigacién no alter5 el Reglamento General de Salud
ni las recomendaciones de la ley de Helsinki de 1975, ya
que no puso en peligro la vida del paciente y los estudios
tomados fueron los necesarios para el tipo de abordaje
recomendado en estas patologias .

Para el an&lisis estadistico de los resultados, se empleb el
teorema de Bayes, con lo que se determiné la sensibilidad
( positivos verdaderos / nimero de resultados positives ),
especificidad ( negativos verdaderos / nimero de resultados
negativos ), valor predictivo positivo ( positivos veraderos
/ positivos veraderos + positivos falsos + negativos
verdaderos ), de las pruebas diagnésticas empleadas y
tomando como esténdar de oro el aislamiento del H pylori en
el cultivo. Para la comparacién de las - caracteristicas
clinicas se utilizé6 la prueba de X2, con un nivel de

significancia estadistica de 5 %,



RESULTADOB

Se 'estudiaron 125 pacientes con dolor abdominal crénico
durante el periodo mencionado de un afio, de todos ellos sblo
24 cumplieron con los criterios de inclusidn-exclusién y
siete (29.1%) tenian antecedentes familiares de enfermedadl
dcido péptica. !

La distribuci6n por sexo fué& de 17 (71%) pacientes femeninos
Y 7 (29%) masculinos (p menor de 0.05). La edad varié de 1
a 15 afios, con una media dé 10.7 afios, como puede verse en
la gr&ficas 1 y'2. »

El tiempo de evolucién de la sintomatologia varié de 4 meses
a 4 afios ( x = 18.3 meses ), misma que se muestra en la
grifica 3, donde podemos observar que todos los nifios
presentaban dolor abdominal y 1le siguieron en orden
decreciente la pirosis, el vémito y meteorismo, debiendo
aclarar que s6lo un paciente presentd sangrado de tubo
digestivo.

El peso y la talla fué normal en 22 pacientes (91%) y los
dos restantes (9%) se encontraron con desnutricién de primer
grado.

Los estudios de biometria hemitica, exdmen general de orina,
tiempos de coagulacién, bGsqueda de Giardia en 1liquido

duodenal y coproparasitoscépicos fueron negativos.



El cultivo que fué considerado como estandar de "oro" para
la comparacién de la prueba de ureasa resulté positive en 12
pacientes (50%).

vEn todos los casos se practicé endoscopfa, encontrando 17
(71%) reportes de normalidad, 4 (16%) con gastritis, 2 (8%)
con llcera duodenal y 1 (4%) con esofagitis e incompetencia
del esfinter esof&gico inferior.

La prueba de ureasa para el diagnéstico bioguimico de
helicobacter pylori se realizé solo en 23 del total de
pacientes, ya que en un caso no fué posible tomar la biopsia
debido a la presencia de insuficiencia respiratoria; del
total de dichas muestras encontramos 14 positivas (58%),
debiendo resaltar que solo 12 de ellas (85%) coincidieron
en la positividad con el cultivo, por lo que la sensibilidad
de esta prueba fué de 100% ( 12 / 12 + 0), 1la
especificidad del 84% ( 11 / 2 + 11 ), el valor pi'ediccivo
positivo del 85% ( 12 / 12 + 2 ) y el valor predicitivo
negativo del 100% ( 21 / 0 + 11 ).

Las 23 muestras de biopsia de antro gastrico se enviaron a
patologla, reportande 3 muestras insuficientes, 1 (5%) con
presencia de helicobacter pylori, 8 (40%) con probabilidad
de la misma bacteria, 2 (10%) con gastritis no erosiva leve,
inactiva e inespecifica, 2 (10%) con gastritis crénica
inespecifica aétiva Y 7 (35%) con reporte de mucosa gastrica

normal.



DISCUSION:

El dolor abdominal crénico y la enfermedad &cido-péptica en
pediatria han sido motivo de mGltiples estudios ya que las
posibles etiologias involucradas en estas entidades son
muchas, en 1los Gltimos afios ha tomado importancia 1la
probable asociacién de é&stas con Helicobacter pylori como un
posible factor infeccioso gue las origine.

Los reportes de Helicobacter pylori asociada a éstas
patologias son pocos en pacientes pedidtricos y su
incidencia varia con un rango de entre 11 y 100% ( 18,28 ).
En nuestro estudio se encontrd la asociacién de Helicobacter
pilori con gastritis en el 52 % de los casos y con
Gilcera duodenal en el 1008 de 1los mismos : lo
cual es semejante a lo reportado por Bujanover ( 21 )} y
Qﬁeiroz quienes encontraron una frecuencia de 42% y x
respectivamente. En nuestro medio s6lo se cuenta con dos
investigaciones atGn no publicadas, que fueron realizadas en
el INP por Ramirez Mayans (23), gquien encontré una
incidencia del 23 % en pacientes con enfermedad &cido
péptica y el otro retrospectivo realizado en el Hospital
Infantil de México por Samuel Nurko (29), en nifios con
gastritis crénica y su incidencia fué 44.4% ; resultados que
al compararlos con los nuestros parecen muy bajos en cuanto

a la enfermedad &cido péptica y que bien pudiera tener su
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explicacién en que sb6lo tuvimos dos pacientes con dicho
diagnéstico y por el contrario nuestro 50% en nifios con
gastritis es muy semejante al estudio practicado por el Dr.
Nurko { 29 ).

El promedio de edad de los pacientes en quienes se aisléd la
bacteria fue de 11 afios, cifra muy semejante a la reportada
por otros investigadores gque habitualmente la mencionan
arriba de 1los 10 afios, como es el caso de Czinn y
colaboradores (24) que la reportan de 12 afios. Las
diferencias en cuanto a la distribucién por sexo no tienen
una explicacién clara y sin embargo &sto coincide con el
resto de las investigaciones ( 23,28,29).

Nuestros resultados confirman que el helicobacter pylori se

asocia con enfermedad &cido péptica y/o gastritis; sin dejar
de mencionar que debe considerarse como una posibilidad en
todo paciente con dolor abdominal crénico, cuyos resultados
iniciales tendientes a descartar parasitosis principalmente
giardiasis han sido negativos.

Por Gltimo gueremos mencionar que la prueba de Ureasa parece
ser un excelente apoyo diagnéstico, ya que tiene una
sensibilidad y especificidad muy elevadas e inclusive parece
ser la prueba que se estd utilizando y recomendando en la
literatura actual para el diagnéstico de infecciébn por

helicobacter pylori.
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CONCLUSIONES

1.~ Los estudios recientes indican que H. pylori es un
factor contribuyente en enfermedad &cido péptica y/o dolor
abdominal.

2.- Los hallazgos del presente trabajo sugieren que el
tratamiento instituido en los nifios en los que se demostrd
la bacteria parece disminuir 1la sintomatologia 4&cido
péptica.

3.- La sensibilidad, especificidad y valores predictivos
muestran la superioridad de la prueba de ureasa en
comparacién con los hallazgos anatomopatolégicos para el
diagnéstico de infeccién por H pylori.

4.- Es necesaria ‘la realizacidén de futuros trabajos
encaminados al seguimiento clinico de los pacientes y a la
valoracién de la erradicacién del germen con el tratamiento

instituido.
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