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I. AMBITO DE LA INVESTIGACION

Mundialmente es aceptado que la infeccién por Helicobacter pylori se incrementa
con la edad y alcanza niveles entre 40.0 y 60.0% en sujetos asintomaticos y 70.0% en
pacientes sintomaticos de la tercera edad con enfermedades gastroduodenales (Pifiol,
Paniagua, GraOramas, & Reyes, 2008).

H. pylori ha sido asociada al desarrollo de gastritis, Glcera géstrica, Ulcera duodenal,
adenocarcinoma gastrico y linfoma gastrico de células B. A partir de la gastritis cronica
superficial se puede derivar una gastritis atrofica multifocal, la cual, a su vez, puede
evolucionar, alternativamente, hacia una Ulcera gastrica 0 hacia un proceso cronico que
resulta en metaplasia intestinal, un estado precursor del adenocarcinoma géstrico (Garcia,
2002).

En el afio 1994 la Agencia Internacional para la Investigacion en Cancer (IARC) y
la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) incluyeron a H. pylori como agente biolégico
carcinogeno para el hombre (categoria 1) basandose en evidencias epidemioldgicas donde
el 70.0% de los pacientes con cancer gastrico son positivos para H. pylori (Alarcon,
Baquero, Domingo, Lopez y Royo, 2004).

La importancia de determinar la frecuencia de los anticuerpos tipo 1gG en personas
de la tercera edad radica en la prevalencia reportada en este tipo de poblacién, ya que la
edad es un factor de riesgo de suma importancia para la infeccion por H. pylori. Otro factor
importante que conlleva el proceso de envejecimiento es el impacto en la farmacocinética;
en la cual se altera la absorcion, distribucién y metabolismo de los medicamentos recetados

para éstos pacientes (Haddad, Takamiya, Silva, y Barros, 2009).
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El seminario ‘“Prevalencia de anticuerpos IgG anti- H. pylori en personas de la
tercera edad en asilos del municipio de Guatemala” forma parte de las actividades que
realiza el Laboratorio Microbiolégico de Referencia -LAMIR- y la Unidad de
Inmunopatologia e Inmunodiagnéstico de Enfermedades Tropicales de la Facultad de

Ciencias Quimicas y Farmacia de la Universidad de San Carlos de Guatemala.



Il. ANTECEDENTES

A. Historia de Helicobacter pylori

H. pylori es un organismo que ha tenido una asociacion intima con la humanidad en
varias generaciones. Estudios sugieren que pudo diseminarse con la migracion humana
desde el este de Africa aproximadamente hace 58000 afios. Otros estudios donde se ha
empleado la técnica de ensayo inmunoenzimatico -ELISA- evidencian su presencia en
examenes de heces recolectadas en necropsia de momias preincaicas en Sudamérica (Vakil,
& Megraud, 2007; Lazarte, 2009).

En 1893 Bizzozero y en 1896 Salomon, demostraron que microorganismos espirales
se encontraban en el jugo géstrico de perros y gatos. En 1979 John Robin Warren observo,
en biopsias gastricas, bacterias en forma de espiral localizadas debajo de la capa mucosa
del estbmago. Finalmente en 1981, el médico gastroenterologo, Barry Marshall se une a la
investigacion realizada por Warren y en 1983 identifican la bacteria H. pylori (Warren, &
Marshall, 1983).

En la actualidad el género Helicobacter consiste en 18 especies bien conocidas y
otras 10 especies potencialmente nuevas, que por consiguiente siguen siendo uno de los
hallazgos mas importantes de los ultimos tiempos (Goodwin, Armstrong, Chilvers, Peters,

Collins, Sly, et al., 1989).

B. Caracteristicas generales
Morfol6gicamente los organismos del género Helicobacter pueden variar, desde ser

ligeramente curvos o hasta formas helicoidales, con didmetros que van desde 0.3a 1.0 um



por 1.5 a 5.0 um de largo (Koneman, Winn, Allen, Janda, Procop, Schreckenberger, et al.,
2006)

H. pylori a diferencia de las campilobacterias y de Wolinella posee maltiples
flagelos de distribucion unipolar o bipolar con vaina, segregan lipopolisacéaridos que son
capaces de actuar como material antigénico y estimular la respuesta inflamatoria atrayendo
a los macrofagos y neutrofilos produciendo inflamacion en la zona afectada; produce
ademas grandes cantidades de ureasa, la cual al hidrolizar la urea neutraliza el acido del
estbmago en su entorno, mecanismo por el cual se protege del medio externo; reacciona
positivamente para ureasa, oxidasa y catalasa (este ultimo por su alto contenido de didxido
de carbono); presenta actividad de y-glutamiltranspeptidasa y fosfatasa alcalina. Es un
bacilo Gram negativo, de metabolismo microaerofilico, con quinonas respiratorias y
susceptibilidad antimicrobiana. Se calcula que la distribucion de H. pylori puede llegar a un
70.0% en los paises sub-desarrollados y 20.0 a 30.0% en paises desarrollados, lo que
indica, que la situacion socioecondmica baja, guarda relacion con la infeccion (Hernandez,
y Rivera, 2003).

La forma de transmision por H. pylori no se conoce con exactitud. Se cree que se
transmite de persona a persona y que el contagio es mayor cuanto mayor sea la proximidad
y el contacto; principalmente en el ambiente familiar. Se ha investigado H. pylori en el
agua y los alimentos con resultados casi siempre negativos. El hallazgo de fragmentos de
ADN de H. pylori en ejemplares de la mosca doméstica ha hecho pensar en la posibilidad
de su papel como agente de contagio (Sherman, Czinn, Drumm, Gottrand, Kawakami,

Madrazo, et al., 2002).



El hébitat principal de H. pylori en el ser humano es el estomago, debido a que es
el espacio que retne las condiciones adecuadas para que la especie pueda reproducirse y
colonizar la mucosa gastrica (Mandado, Bienvenido, Gonzélez, Paniagua, Piol, y

Dominguez, 2003).

1. Taxonomia

Al principio H. pylori habia sido incluida en el género Campylobacter, sin embargo,
después del descubrimiento de las secuencias del &cido ribonucleico ribosomal 16S (ARNTr)
de la bacteria cultivada por Barry Marshall, demostré multiples datos morfolégicos,
bioquimicos y genéticos diferentes, por lo que en 1989 se cambid filogenéticamente al
género Helicobacter correspondiente a la familia Spirillaceae y clase Epsilonproteobacteria

(Pajares, y Gisbert, 2006).

2. Factores de virulencia

La habilidad que permite a H. pylori sobrevivir e infectar el estbmago del ser
humano es la produccion de moléculas virulentas y los mecanismos patogenos de la
bacteria, entre ellas se pueden mencionar los siguientes: la forma y movimiento espiral
(motilidad), enzimas de adaptacion (ureasa bacteriana, catalasa, proteina inhibidora de la
secrecion del &cido gastrico), adhesinas BabA, y produccion de toxina vacuolizante VacA,
codificada por el gen vacA presente en todas las cepas de H. pylori; y proteina CagA,
codificada por el gen cagA que se encuentra en la membrana externa, la que al parecer no
presenta citotoxicidad, por si misma se le considera altamente inmunogénica, asi como

también un marcador de virulencia (Rivas, y Hernandez, 2000).



Existen otros factores de virulencia como el gen iceA, el cual es inducido por
contacto con epitelio, posee dos alelos, iceAl e iceA2, el primero de mayor importancia se
asocia a mayor incidencia de Ulcera péptica y concentraciones aumentadas de interleucina-8
a nivel de mucosa gastrica, y el gen ribA, que se asocia a actividades hemoliticas de H.

pylori (Rodriguez, 2000).

a. Motilidad

H. pylori posee de dos a seis flagelos polares cubiertos con una membrana similar a
la capa de lipopolisacaridos, formada por proteinas diferentes principalmente flagelinas A
y B (flaA y flaB). Estudios demuestran que cepas con mutaciones en los genes flaA y flaB
son incapaces de colonizar la cavidad estomacal del cerdo, como animal modelo de estudio.
Sin embargo actualmente se ha sugerido que el flagelo bacteriano es determinante como
sensor de cambios de pH entre la luz gastrica y la capa de moco. Ademas permite a la
bacteria desplazarse a través de la mucosa gastrica ubicandose cerca de las células

epiteliales consiguiendo la colonizacién (Torres, y Rodriguez, 2008).

b. Ureasa

H. pylori muestra fuerte actividad ureasa y aunque coloniza algunos animales, en el
humano se localiza entre las uniones celulares de las células epiteliales del estémago; el
cual posee un jugo gastrico con pH menor a 4 que le confiere un caracter bactericida. Sin
embargo H. pylori, posee una potente enzima denominada ureasa la cual produce hidréxido
de amonio el cual confiere un microambiente relativamente alcalino que protege a esta

bacteria ante el acido, permitiendo asi la produccién de iones bicarbonato y la



sobrevivencia de la bacteria (Eaton, Suerbaum, Josenhans, & Krakowka, 1991; Yamaoka,
& Graham, 2000).

Por otro lado, aunque la contribucion al dafio del tejido mucogastrico no se debe
directamente a la produccién de amonio sino a la generacion del ion hidroxido, al ser el
resultado del equilibrio de amonio con el agua del medio, esto hace que este Gltimo
desdoble el moco gastrico, generando la fluidez del mismo con el cual la bacteria se
desplaza a los espacios intercelulares asociandose asi con la infeccién. Ademas,
indirectamente la urea puede ser responsable del dafio tisular mediante su interaccion con
el sistema inmune, donde polimorfonucleares, neutréfilos y monocitos son atraidos,
liberando citocinas proinflamatorias e intermediarios del oxigeno reactivo, hacia procesos

inflamatorios (Rivas, y Hernandez, 2000).

c. Adhesinas

La adherencia de H. pylori a las células epiteliales favorece la persistencia de la
infeccién y estimula mecanismos patogénicos vinculados a cambios en la morfologia
celular y a la activacion del sistema inmune. La adhesina BabA es una proteina de
membrana externa que interacta con antigenos de Lewis B que forma parte del glucocalix
de la membrana del epitelio gastrico promoviendo eventos inflamatorios y dafios a nivel
gastrico. En estudios de pacientes con desordenes gastroduodenales se ha establecido la
correlacién de la presencia del alelo patogénico (babA2) con la formacidén de lesiones
premalignas, no obstante la distribucién geogréafica de cepas portadoras de esta adhesina es

variable (Torres, y Rodriguez, 2008).
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H. pylori es capaz de formar ultraestructuras a través del glucocalix extracelular,
mediante la interaccion entre las adhesinas bacterianas y los receptores del hospedero que
se representan en algunas proteinas de la matriz extracelular, induciendo a las lesiones del
epitelio gastrico en el comienzo de la colonizacion bacteriana. Los antigenos de Lewis son
glicoconjugados que participan en la patogénesis ayudando al microorganismo a evadir la
respuesta inmune durante la colonizacion en el estdémago (Bliss, Golenblock, Kates,

Linevsky, & Kelly, 1998).

d. Toxina vacuolizante

La toxina vacuolizante VacA en conjunto con BabA y CagA son los factores de
virulencia asociados en la incidencia de enfermedades géastricas severas. VacA presenta una
proteina sefial que permite el paso por la membrana externa sin embargo estudios indican
que el gen no forma vacuolas en las células, sino una mutacion del mismo es capaz de
causar vacuolizacion. Las CagA inducen una mayor respuesta inmunitaria y una gastritis
mas intensa. Varios estudios han mostrado que la infeccion con cepas CagA+ se asocia con
mayor frecuencia a Ulcera duodenal, gastritis atrofica, adenocarcinoma y profunda
inflamacion en el antro gastrico, por lo que estos genes (VacA y CagA) pueden asociarse a
cuadros clinicos severos (Yamaoka, & Graham, 2000; Yamaoka, Kita, Kodama, Sawai, &
Imanishi, 1996; Echeverria, 2009).

Ademas en estudios seroepidemioldgicos Cover y cols., detectaron niveles elevados
de anticuerpos 1gG por técnica ELISA contra la proteina CagA en pacientes con Ulcera

duodenal, Ulcera gastrica y dispepsia no ulcerosa (Cover, Krishna, Israel, & Peek, 2003).



3. Patogenia

H. pylori tiene un papel importante en la patogenia de la mucosa gastrica debido a
sus caracteristicas que le permiten entrar dentro del moco, atacar a las células epiteliales,
evadir la respuesta inmune y provocar gastritis o hipoclorhidria. Las proteasas y
fosfolipasas elaboradas por H. pylori descomponen los complejos glucoproteicos-lipidicos
en el moco gastrico, lo que debilita la primera linea de defensa de la mucosa (Posse,
Toledo, y Viana, 2006; Vinay, Abul, Abbas, y Fausto, 2005).

La infeccion por H. pylori es una de las principales causas de gastritis cronica
activa, dandose una asociacion en el 70.0% de los pacientes, por otro lado también es un
factor elemental en la patogenia de Ulcera péptica y Ulceras duodenales (Vinay, y otros,

2005).

4. Respuesta inmune

La respuesta inmune de la mucosa gastrica es fundamental para la eliminacion total
o parcial de agentes patdgenos, sin embargo es un factor dependiente de la persona. H.
pylori induce una respuesta inflamatoria e inmune aunque no invada los tejidos del
estomago, aumenta la produccion de citocinas proinflamatorias (IL-1, IL6, factor de
necrosis tumoral e IL-8). La interleucina IL-8 es producida por las células epiteliales
mucosas, recluta y activa los neutrofilos (Vinay, y otros, 2005).

Los pacientes infectados con H. pylori producen anticuerpos IgM como respuesta
inicial a la infeccion y posteriormente liberan anticuerpos 1gG e IgA, éstos persisten en
titulos altos tanto en la circulacion como en la mucosa en individuos con infeccion cronica

(Alcantara, Chanona, Chasin, Téllez, Rivera, y Gomez, 1997).



C. Epidemiologia
1. Mundial

H. pylori es un patdgeno humano que puede infectar aproximadamente a 50.0% de
la poblacion mundial (Malfertheiner, Megraud, O’Morain, Bazzoli, Graham, Rokkas, et al.,
2007).

En paises industrializados, la prevalencia de seroconversién en general ha
demostrado que solamente el 0.4% de los adultos no infectados adquieren H. pylori cada
afio, sin embargo, en los adultos mayores de 50 afios, todavia se encuentra una prevalencia
relativamente alta de infeccion. La explicacion para esto es que la infeccion fue adquirida
durante la infancia, donde la forma de vida e higiene eran distintas a las de la vida adulta.
En Estados Unidos, aproximadamente un tercio de la poblacion adulta esté infectada (Cave,
1997).

La mayor prevalencia de infeccidn se encuentra en paises en vias de desarrollo. En
estos paises la infeccion es adquirida durante la infancia, algunas veces antes de los 5 afios
y hasta un 90.0% de la poblacién puede estar afectada al llegar a la edad adulta (Rodriguez,
2000).

La prevalencia de la infeccion por H. pylori en paises de Latinoamérica es alta,
oscilando entre 30.0 a 90.0%, con un promedio de 60.0% dependiendo de las condiciones
socioecondmicas (Ramirez, Leey, Mendoza, Requena, y Guerra, 2003).

En Venezuela la situacion no es diferente con respecto al resto de los paises en
desarrollo. En un estudio donde se incluyd un total de 1041 personas de distintos estados
del pais, 370 adultos sintomaticos, 406 asintomaticos, 27 nifios sintomaticos y 238

asintomaticos, se evalué la seroprevalencia de la infeccion por H. pylori mediante

10



determinaciones de anticuerpos IgG especificos por ELISA y gen CagA mediante la
reaccion en cadena de la polimerasa -PCR-. Se encontr6 que en la poblacion infantil el
porcentaje de nifios con valores de anticuerpos 1gG especificos anti- H. pylori varia de 30.0
a 60.0% y en adultos sintomaticos la seroprevalencia varia entre un 68.0 a 93.0% (Marcado,
2006).

En paises del tercer mundo la infeccién es adquirida aproximadamente en un 80.0%
en sujetos adultos, probablemente por malas condiciones sanitarias (Alcantara, y otros,
1997; Gonzalez-Carbajal, 2003).

Estudios més recientes suponen que la infeccion es adquirida casi siempre durante
la infancia y dentro de los primeros 5 afios de vida, aunque por lo general permanece
asintomatica. Los incrementos en la prevalencia de H. pylori con la edad, probablemente
son el reflejo de la intensa transmisién cuando estos adultos fueron nifios (Zacur, Duarte,
Petit, Ibieta, y Nufiez, 2006).

En la poblacion espafiola general, se ha encontrado una prevalencia de infeccion por
H. pylori que oscila entre el 21.0 y el 84.0% (Pérez, Hornillos, Lanas, Luengo, Medina,

Ortiz, et. al., 2006).

2. Guatemala

En Guatemala, alrededor del 65.0% de la poblacion en general tiene o ha tenido
infeccidn géstrica por H. pylori (Medina, Merino, y Gorodner, 2005).

En el periodo comprendido entre 1994 y 1997, Garcia realiz6 un estudio en un
grupo de pacientes del Seguro Social de Guatemala con la finalidad de comparar cepas de

H. pylori por medio de técnicas moleculares, descubriendo que el mayor porcentaje de
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cepas mostraron un patron genético distinto, sin embargo con respecto a su poder
patogénico son bastantes similares, encontrandose que el 84.0% de las cepas presentaban la
region Cag lo que se correlaciona con los altos niveles de inflamacién encontrados en los
pacientes de éste estudio, asimismo, éstas cepas guatemaltecas poseen un alto potencial
para producir vacuolizacion. También se encontr6é que éstas cepas poseen en su mayoria el
gen IceAl (63.0%), que generalmente es el mas virulento y se encuentra asociado
principalmente con Ulceras duodenales; con lo cual se concluye que los pacientes
estudiados poseen cepas de patogenicidad severa (Garcia, 1999).

En un estudio transversal y comparativo se analizd a 400 personas sanas
asintomaticas que asistieron a clinicas privadas y publicas de Guatemala. Se encontré que
no existe diferencia significativa en la prevalencia de anticuerpos IgG séricos contra H.
pylori en menores de 40 afios y en mayores de 40 afios de edad, obteniéndose un 58.5% vy
64.0% de frecuencia respectivamente. Asimismo, se encontr0 que la prevalencia de
anticuerpos lgG sericos contra H. pylori es estadisticamente mayor en personas sanas que
asistieron a clinicas publicas que en personas sanas que asistieron a clinicas privadas,
obteniéndose un 83.0% y 39.5% de frecuencia respectivamente (Rodriguez, 2000).

En el 2002, Oregel realizd un estudio, con el objetivo de describir la presencia de
anticuerpos séricos contra H. pylori en nifios menores de 3 afios de baja condicion
socioecondmica. Se encontré una prevalencia de 33.0% de anticuerpos séricos 1gG contra
H. pylori en relacion al total de la poblacion estudiada. En el grupo de recién nacidos
presenta un 68.0% de anticuerpos positivos, lo que sugiere una transmision transplacentaria

de la madre al hijo. Asimismo no se encontro relacion entre la prevalencia de anticuerpos
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séricos 1gG contra H. pylori con el sexo, estado nutricional ni lactancia materna (Oregel,

2002).

3. Terceraedad

La poblacion con edad avanzada presenta caracteristicas clinicas diferenciales
(polifarmacia, comorbilidades, cambios especificos en las actividades funcionales y
cognitivas). La prevalencia de la infeccion por H. pylori aumenta con la edad en toda la
geografia mundial y alcanzan valores del 50.0 a 60.0% en ancianos asintomaticos y hasta
del 70.0% en ancianos con enfermedades del tracto gastrointestinal alto, sin embargo de
estos porcentajes de prevalencia no se ha encontrado diferencia en la prevalencia de
infeccidn, en funcion al sexo (Pilotto, Di Mario, & Franceschi, 2000; Pérez, y otros, 2006).

En Guatemala existen pocos estudios sobre epidemiologia de H. pylori en personas
de la tercera edad, tales estudios no son especificos para este grupo de personas abarcando
diferentes rangos de edad.

En un estudio realizado en Guatemala en el afio 1999, se evaluaron 189 pacientes de
tres hospitales privados, un hospital publico y dos clinicas gastroenteroldgicas privadas. De
la poblacion estudiada, el 39.2% fueron considerados como nivel socioeconémico alto y
60.8% de nivel socioecondmico bajo; el 34.2% menor o igual a 50 afios y 65.8% mayor a
50 afios; 27.5% del sexo masculino y 72.5% del sexo femenino. En la distribucion
socioecondmica de la muestra, no se encontré diferencia estadisticamente significativa con
respecto a la edad media de ambos grupos ni entre el nivel socioecondmico alto con el bajo.
Sin embargo, si se encontrd diferencia estadisticamente significativa en relacion al sexo de

los pacientes. Asimismo se encontr6 que no existe una relacién estadisticamente

13



significativa entre el grupo etario mayor de 50 afios y grupo menor de 50 afios. También se
encontrd que el 98.3% de la poblacion estudiada presentd distintos grados de gastritis vy el
diagnéstico endoscopico predominante fue gastritis severa/erosiva con 52 casos; el 2.5% de
los casos presentaron Ulcera péptica y sélo el 1.7% de los casos fueron diagnosticados
como normales a pesar de estar infectados por H. pylori. El hallazgo histolégico con mayor
prevalencia fue gastritis cronica activa con un 48.3% (Contreras, 1999).

En el afio 2002, Del Valle Villagran realizd un estudio en el cual se analizaron
muestras de suero y heces de 80 pacientes comprendidos entre las edades de 3 a 80 afios
que asistieron a un laboratorio clinico privado en la ciudad de Guatemala, obteniendose un
total de 9 resultados positivos con la prueba de deteccion de antigeno en heces, de los
cuales el 66.8% corresponden a pacientes mayores de 30 afios (Del Valle Villagran, 2002).

En un estudio mas reciente realizado en Barcelona se evalud la prevalencia de la
infeccion por H. pylori relacionada con variables como sexo y edad, observandose que el
mayor porcentaje de infecciones se encontraba en las personas de la tercera edad (87.5%),
evidenciando asi que la edad parece ser el factor que mas influye en la prevalencia de la
infeccion (Baena, Garcia, Marti, Ledn, Mufiiz, Teruel, et al., 2002).

En Estados Unidos, la infeccion se da principalmente en personas de edad avanzada,
méas del 50.0% de éstas ocurren en personas mayores de 60 afios, frente a 20.0% en

personas menores de 40 afios de edad (Pérez, y otros, 2006).
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D. Factores asociados
Existen varios factores implicados en el riesgo de adquirir la infeccion por H. pylori,
entre los que se pueden mencionar: género, edad, bajo nivel socioeconémico, grupo étnico

y areas geograficas (Goodman, Correa, Tengana, Ramirez, DeLany, Guerrero, et al., 1996).

1. Género

La ulcera duodenal y el adenocarcinoma por H. pylori se presentan con mayor
frecuencia en hombres que en mujeres, no obstante en la mayoria de los estudios, no se ha
encontrado diferencias significativas en la prevalencia de infeccion, en funcion al género

(Romero, 2007).

2. Edad

La edad es un factor que tiene asociacion directa con el individuo. Por otro lado, se
considera que el efecto de edad y de cohorte o generacional son dos mecanismos que
epidemiologicamente se diferencian en la prevalencia de las infecciones en las poblaciones,
ya que a mayor edad se observa que existe un porcentaje mayor de seroprevalencia de
infeccién por H. pylori. Sin embargo, el efecto de cohorte se encuentra en una poblacion
donde por haber nacido en una época con condiciones econdmicas bajas, sociales e
higiénicas, se han contagiado durante la infancia y que han permanecido infectados desde
entonces hasta la edad adulta, por tanto la prevalencia de infeccién en la poblacion aumenta
con relacion al estado socioecondmico durante la infancia (Mancelle, 2007; Navarro,
Calvet, Font, Sanfeliu, & Segura, 1999; Gutiérrez, Cavazza, Ortiz, Correnti, Vidal,

Mégraud, et al., 2008).
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3. Bajo nivel socioeconémico

En Guatemala, la prevalencia de infeccion gastrica por H. pylori en poblaciones de
condicidn socioeconémica baja es muy elevada y temprana (Schneider, 2005).

La alta prevalencia de la infeccion en los paises en vias de desarrollo se ha asociado
con las pobres condiciones sanitarias, observacion apoyada por la aparente transmision
fecal-oral de la infeccidn, la alta prevalencia en los niveles socioeconémicos mas bajos de
la poblacion y el rol del agua en la propagacion de la bacteria. Se ha encontrado a H. pylori
en el agua para consumo humano y en aguas servidas, identificandose como factor de
riesgo para adquirir la infeccion. Inversamente en paises desarrollados con mejores
condiciones socioeconomicas se esta observando una marcada disminucion de las
enfermedades asociadas a esta infeccion (Ulcera gastrica, Ulcera duodenal, y gastritis
cronica activa). Esta disminucién se ha asociado con multiples cambios, incluyendo
mejoria en la disposicion de excretas, cloracion del agua, preparacion higiénica de
alimentos, disminucion del hacinamiento y educacion (Ramirez, Chinga, Mendoza, Casella,

Segovia, y Otoya, 2003).

4. Helicobacter pylori y metabolismo en la tercera edad

Uno de los factores asociados con la persona de la tercera edad, es el cambio
metabolico que se presenta en el aparato digestivo, donde la disminucién de las
contracciones peristalticas y la disminucion en la habilidad para impulsar el bolo
alimenticio al estomago implica sintomas dispépticos como reflujos gastroesofagicos,

nauseas, vomitos, entre otros (Gallardo, Nellen, Hamui, Castafion, Ibarra, y Halabe, 2006).
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Los cambios fisiolégicos en el sistema digestivo de pacientes geriatricos pueden
provocar la disminucion del peristaltismo conduciendo a una mayor prevalencia de
infeccidn por éste microorganismo. En Estados Unidos la prevalencia de infeccidn por este
microrganismo en la poblacién con edades mayores de 60 afios es aproximadamente del
50.0% (Mancelle, 2007).

La infeccion por H. pylori puede causar enfermedad digestiva aguda, con nauseas y
dolor abdominal. También pueden aparecer vomitos, eructacion y fiebre. Los sintomas
duran de 3 a 14 dias y la mayoria de las enfermedades persiste menos de 1 semana
(Mandell, Bennett, & Dolin, 2005).

Estudios actuales demuestran que H. pylori puede tener importancia en el estado
nutricional como la deficiencia de hierro y algunas vitaminas, lo que puede conducir a
anemia debido a la baja biodisponibilidad. No obstante, la relacion entre la infeccion por el
microorganismo Y el estado nutricional no esta bien establecida, ya que una infeccion por
H. pylori puede conducir a la secrecion de acido clorhidrico provocando sintomas como
diarrea y con ello una posible mala absorcion de nutrientes (Paez, Baron, Nadaff, Boccio, y
Barrado, 2006).

La disminucién de vitamina C en el jugo gastrico provocada por H. pylori en
pacientes con cancer gastrico tienen como consecuencia el desarrollo de tumores gastricos,
no obstante los niveles de la vitamina se recuperan cuando la bacteria es erradicada (Pifiol,

y otros, 2008).
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5. Helicobacter pylori y sistema inmunolégico de la tercera edad

La inmunidad del anciano presenta cambios que se traducen en efectos clinicos
mediados por su respuesta frente a los agentes infecciosos. La infeccién por H. pylori
desencadena una reaccion inmunitaria local y sistémica, cuyo resultado es la formacion de
anticuerpos contra  diferentes antigenos del microorganismo, principalmente
inmunoglobulinas (1g) de tipos IgG e IgA (Mancelle, 2007).

La infeccion por H. pylori estimula la respuesta inmune innata y adquirida. En la
respuesta innata se da el primer paso, con el reconocimiento del mucopéptido de
organismos Gram negativo por el Nod1 (Nucleotidebinding oligomerization domain protein
1), la estimulacion del sistema inmune después del reconocimiento del Nod, provoca
gastritis crdnica, que junto la colonizacion de la bacteria conducen a la respuesta de celulas
inflamatorias que infiltran el epitelio colonizado, hasta llegar a un grado de respuesta
inmune adquirida. Un inadecuado reconocimiento de H. pylori por el sistema inmune
innato puede contribuir a la falla del sistema inmune adaptativo para eliminarlo (Otero,

Gomez, y Traspalacios, 2007).

E. Patologias asociadas

La infecciébn por H. pylori produce manifestaciones clinicas significativas de
enfermedades gastricas dependiendo de variables propias de la bacteria, del ambiente y del
hospedero (Smoot, Ali, y Collins, 2006).

La colonizacién con H. pylori no es una enfermedad en si, sino una condicion que
afecta el riesgo de desarrollar diversos trastornos clinicos del tracto gastrointestinal superior
y, posiblemente del tracto hepatobiliar, por lo que se deben realizar examenes para
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encontrar la causa de una enfermedad subyacente, como Ulcera péptica o con el propdsito
de la prevencién de las enfermedades, como por ejemplo cancer gastrico. En estos casos, un
resultado positivo de la prueba justifica el tratamiento y un resultado negativo en las
pruebas puede indicar la necesidad de busqueda de otros factores etioldgicos o de las
medidas preventivas. Por estos motivos, una correcta comprension de la evolucién clinica
de H. pylori asociada a los trastornos y el efecto de erradicacion de H. pylori es necesaria
(Corddn, 2000).

H. pylori tiene relacién compleja con enfermedades malignas gastricas como:

gastritis aguda, gastritis cronica y Ulcera péptica (Jiménez, y Calvet, 2006).

1. Helicobacter pylori y gastritis aguda antral
La infeccion inicial con H. pylori puede ser asintomatica o producir un episodio de
gastritis aguda autolimitada. H. pylori permanece colonizando la mucosa antral del
estomago por muchos afios, desarrollandose gastritis cronica (Cabello, y Benavente, 2002).
Estudios interpretan que esta patologia afecta a gran parte de la poblacion, en
quienes inicialmente se sugeria que se trataba de cambios ligados a la edad, sin embargo en
la actualidad se ha mostrado que existen cambios que son debido a la patologia en relacién

con agentes etiologicos ambientales y genéticos (Arias, Aller, Arias, y Aldamendi, 2000).

2. Helicobacter pylori y gastritis cronica

H. pylori ha sido relacionada con la gastritis crénica juntamente con factores como

edad, dieta, nivel socioecondmico y otras variables (Mancelle, 2007).
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En la gastritis cronica se evidencia frecuentemente un infiltrado inflamatorio en la
parte antral del estbmago, que se localiza en la parte cercana del epitelio de superficie por
lo que se denomina gastritis cronica superficial no atrofica, en la mayoria de casos es
asintomatica asociada a la Ulcera duodenal. Otro de los patrones que presenta esta
enfermedad es la extension difusa o multifocal de inflamacion hacia el cuerpo y el fornix
gastrico con destruccién de glandulas, denominandose, gastritis crénica atréfica. Cuando la
gastritis conduce a una metaplasia intestinal (epitelio gastrico por epitelio columnar
intestinal) la infeccion decrece ya que su capacidad de adhesién es nula (Quinteros, y

Menacho, 2004).

3. Helicobacter pylori y tlcera péptica

La ulcera péptica es la consecuencia de un desequilibrio entre factores agresivos y
defensivos, que regulan la funcion de la mucosa gastrica. Actualmente, se reconocen cuatro
causas fundamentales en la enfermedad ulcerosa: la infeccion por H. pylori, el consumo de
-AINE’s- antiinflamatorios no esteroideos, la hipersecrecion gastrica y las enfermedades de
la propia mucosa gastroduodenal. Los AINE’s y la infeccion por H. pylori son los factores
identificados como de mayor riesgo de Ulcera péptica (Mascort, Marzo, Alonso-Coello,
Barenys, Carballo, Fernandez, et al., 2003).

El principal sintoma de la Ulcera péptica es el dolor epigastrico que se da entre 30
minutos y 3 horas después de las comidas y que remite total o parcialmente con la comida y
con la ingesta de sales alcalinas. En ocasiones se produce por la noche y son caracteristicos
los periodos libres de sintomas. Este patron aparece en el 50.0 a 70.0% de las Ulceras

duodenales, en el 50.0% de las gastricas y en un nimero importante de pacientes con
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dispepsia no ulcerosa, por lo que resulta poco sensible y especifico en el diagnostico. En
ancianos y en consumidores de AINE’s es frecuente que una ulcera empiece con una
complicacion (hemorragia, perforacion), se estima que 35.0% de los pacientes ancianos no

tiene clinica dolorosa (Gisbert, 2004).

F. Diagnostico

Los métodos de diagndstico para la deteccidn de H. pylori se dividen en dos grandes
grupos: los directos e indirectos. La eleccion del método depende de varios factores como
costo, disponibilidad de equipo, situacion clinica del paciente, prevalencia de infeccion,
estudios previos realizados y presencia de enfermedades digestivas asociadas (Campuzano,

2008).

1. Métodos directos

Son métodos invasivos, que se basan en la demostracion directa del microorganismo
mediante el estudio de muestras obtenidas por biopsia gastrica, por lo tanto, precisan de una
endoscopia. Dentro de ellos estan la prueba rapida de ureasa, coloraciones de frotes de
muestra de tejido de la mucosa gastrica obtenidos por biopsia y los cultivos (Del Valle

Villagran, 2002).

a. Prueba rapida de la ureasa

Es una técnica sencilla, rapida y de bajo costo, descrita por McNulty y Wise (1985).
Consiste en introducir la muestra de biopsia gastrica en un medio que contiene urea y un

indicador, el rojo fenol. La prueba se basa en que H. pylori produce grandes cantidades de
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ureasa la cual desdobla la urea en anhidrido carbonico y amoniaco, produciéndose una
elevacion del pH alcalinizando el medio, modificando el color original amarillo a rosado o
purpura en los primeros 20 minutos (Mancelle, 2007; Koneman, y otros, 2006).

Esta prueba posee sensibilidad entre 85.0 a 95.0% y especificidad entre 95.0 a
100.0%. Se considera que 10000 UFC/mI de H. pylori es el nimero minimo de bacterias
necesarias para producir una reaccion positiva. Si la presencia de esta bacteria es escasa se
podria obtener un resultado falso negativo. Por otro lado se pueden obtener falsos positivos
si en la muestra hay otros microorganismos productores de ureasa como Proteus, Klebsiella
0 Yersinia, siendo esto poco frecuente, ya que el nimero de bacterias diferentes de H.
pylori en la cavidad gastrica es muy escaso y el analisis se realiza a temperatura ambiente,
lo cual limita la proliferacion de otras bacterias durante la realizacion de la prueba
(Mancelle, 2007; Koneman, y otros, 2006; Laine, Estrada, Trujillo, & Emami, 1997).

En casos de Ulcera sangrante, la prueba de la ureasa puede presentar falsos
negativos, esto a causa por la presencia de sangre, que podria inducir un aclaramiento
transitorio de H. pylori por efecto bactericida del suero, o bien, que la albumina del suero
sanguineo provoque un efecto tampdn sobre el indicador de pH empleado en la prueba
rapida de la ureasa que impediria el viraje de coloracion. Si el resultado es negativo se debe
descartar la infeccion con otras técnicas, como la prueba de aliento o determinacion de

anticuerpos por serologia (Diaz, Farrofian, y Poma, 2011; Gisbert, 2004).

b. Histologia

La ventaja de esta prueba es que permite valorar los cambios morfologicos de la

mucosa gastrica y sus caracteristicas (Vazquez, y Aguirre, 2009).
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Existen diversas técnicas de coloracion que aumentan el rendimiento diagnostico
como las tinciones de Giemsa, Warthin-Starry, hematoxilina-eosina (HE), azul de metileno,
acido peryodico de Schiff (PAS) u otra técnica de impregnacidn argénica que permiten
identificar claramente a esta bacteria. Las dos primeras tinciones son mas sensibles que
hematoxilina-eosina; la tincion de Warthin-Starry tiene sensibilidad de 94.5% vy fue
empleada por Warren (1983), siendo de gran utilidad pero muy laboriosa y costosa por lo
que se utiliza poco en la actualidad. Los preparados pueden ser tefiidos con tincion de Gram
y el colorante de contraste fucsina bésica al 0.1% permite reconocer mejor la morfologia
tipica de las bacterias. La coloracion de HE permite estudiar el proceso inflamatorio y
lesiones epiteliales, asi como los cambios atipicos y displasicos de la mucosa. EI PAS,
determina la reduccion del moco tanto de la capa mucosa supraepitelial como en la zona
vacuolar mucinosa de las células epiteliales (Vazquez, 1997; Forbes, Sahm, y Weissfeld,
2009).

Existen técnicas complementarias a la histologia como la inmunohistoquimica y la
técnica de FISH (fluorescent in situ hybridization) que han sido empleadas para la
deteccién de H. pylori, con esta ultima se ha reportado hasta 98.0% de sensibilidad y
100.0% de especificidad en la deteccion de la bacteria, pero tiene la desventaja de requerir
microscopio de fluorescencia y reactivos que elevan el costo de la técnica. La histologia
tiene como desventaja que el resultado esta influenciado por la experiencia del pat6logo y
el tipo de tincidén que se utilice, también la sensibilidad del método disminuye por factores
como la baja densidad de la bacteria y la desigual distribucion de ésta en el estomago, por
lo que es recomendable tomar varias biopsias para aumentar la sensibilidad de la técnica

(Samarbaf-Zadeh, Tajbakhsh, Moosavian, Sadeghi-Zadeh, Azmi, Hashemi, et al., 2006).
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c. Cultivo

El aislamiento de H. pylori mediante cultivo es sin duda el método mas especifico
en el diagnostico del microorganismo. Permite la tipificacion de la bacteria, caracterizacion
de factores de virulencia y determinar su sensibilidad ante los diferentes antimicrobianos,
lo cual tiene importancia desde el punto de vista epidemioldgico. Posee especificidad
diagnostica del 100.0%. Es un procedimiento relativamente complejo e incluso dificil de
realizar, pero debe efectuarse de rutina si se realiza la endoscopia. No se recomienda
realizar esta prueba antes de iniciar la terapia, sino que esté indicada tras el fracaso de dos
terapias de erradicacion. Debido a que la bacteria no tiene una distribucion homogénea en
la mucosa gastrica se recomienda realizar cuatro biopsias para su aislamiento, obteniendose
al menos una muestra de antro y, si es posible, dos de cuerpo. Para su realizacion es
necesario que la persona no esté tomando antibidticos con actividad contra H. pylori de lo
contrario es necesario esperar al menos un mes tras la ultima dosis (Mancelle, 2007).

H. pylori es un microorganismo labil y el procesamiento de la muestra debe
realizarse de una forma rapida una vez que ésta ha sido obtenida. Para su realizacion se
utilizan medios selectivos como el de Skirrow, Butzler y Campy-BAP. Estos deben
contener un suplemento antibiotico para eliminar la microbiota mixta acompafiante que
puede inhibir el crecimiento de H. pylori en el medio de cultivo, entre ellos estan:
polimixina B, vancomicina y trimetoprim-sulfametoxazol. Como medio de cultivo solido
base se utiliza generalmente agar Columbia y Mieller-Hinton suplementados con sangre o
derivados de ella (Forné, 2001; Alarcén, y otros, 2004).

Las condiciones que requiere para su incubacion son: un ambiente microaerofilico

con 5 a 10% de O, y CO,, a una temperatura entre 35 a 37°C con alta humedad y una
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incubacion de hasta 10 dias antes de considerar negativo el cultivo. En el cultivo se
observan colonias transparentes, brillantes, no pigmentadas que miden de 1 a 2 mm de
didmetro. Su identificacion se realiza mediante visualizacion en fresco con un microscopio
de contraste de fases para ver la morfologia o bien mediante una tincién de Gram
observandose bacilos curvos Gram negativo. Las pruebas positivas de catalasa, ureasa y

oxidasa confirman su identificacion (Alarcon, y otros, 2004).

2. Meétodos indirectos

También llamados métodos no invasivos, se basan en el estudio y la deteccion de
ciertas caracteristicas de la bacteria, como puede ser la capacidad de hidrolizar la urea,
propiedad en la que se basa la prueba del aliento, o de la respuesta del sistema inmunitario,
por lo cual se utilizan las pruebas seroldgicas para la deteccion de anticuerpos anti- H.
pylori e inmunoensayos para la deteccion de antigeno de H. pylori en muestras de heces,
suero y sangre total. Su ventaja primordial es su caracter no invasor, es decir, no requiere

endoscopia (Gisbert, 2000).

a. Meétodos serologicos

Los métodos seroldgicos se basan en la deteccion de anticuerpos especificos frente a
H. pylori en suero, saliva u orina. Estos métodos son utilizados para realizar estudios
epidemiologicos, tamizaje y como método de diagndstico. Su principal desventaja radica en
que no discrimina entre la infeccion activa o exposicién previa en individuos sanos ya que

por respuesta inmune se elevan anticuerpos de tipo IgA, IgM e IgG, también posee baja
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sensibilidad como prueba de tamizaje en menores de 12 afios (Koneman, y otros, 2006;

Alarcon, y otros, 2004).

Segun el consenso de Maastricht 111, el tratamiento con inhibidores de bomba de
protones puede producir falsos positivos tanto en pruebas invasivas como no invasivas. Por
lo tanto estos medicamentos deben ser suspendidos al menos 2 semanas antes de realizar las
pruebas. Sin embargo esto no aplica a la serologia (Malfertheiner, y otros, 2007).

Algunas recomendaciones para el diagnéstico serol6gico y manejo de pacientes con
sospecha o presencia de H. pylori seguin consenso de Maastricht 111 (Malfertheiner, y otros,
2007) son:

e La serologia debe ser considerada como una prueba diagnostica cuando otras pruebas
produzcan resultados falsos positivos como es el caso de pacientes con Ulceras
sangrantes, atrofia gastrica, linfoma tipo MALT, o uso de reciente de antibidticos o
inhibidores de bomba de protones.

e Las pruebas serologicas ambulatorias no tienen utilidad actualmente en el manejo de la
infeccién por H. pylori.

e Ladeteccion de anticuerpos especificos contra Helicobacter en la orina o en la saliva no
tienen utilidad en el manejo de los pacientes pero pueden ser Utiles en estudios
epidemiologicos.

Entre los métodos de deteccion de anticuerpos esta la aglutinacion en latex, fijacion
del complemento y técnica de enzimoinmunoanalisis (EIA-ELISA) que es la mas utilizada,
siendo una técnica de diagnostico rapida y sencilla, que permite establecer puntos de corte
de positividad y discrimina entre diferentes grupos de poblacién. Es de caracter no invasivo

por lo que no existe error en la toma de muestra, como en una prueba invasiva. Otra
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importante caracteristica es que sus resultados no se ven afectados por el uso reciente de
tratamiento con antibidticos o inhibidores de la bomba de protones, que pueden inducir
falsos negativos como otros métodos (Forné, 2001).

Comercialmente existen diferentes reactivos disponibles para la prueba ELISA. Su
rendimiento diagnostico difiere substancialmente segun el fabricante, algunos utilizan
antigenos semipurificados y otros mezcla de antigenos purificados de una o varias cepas
(Rodriguez, 2000).

Actualmente es posible determinar inmunoglobulinas séricas tipo 1gG, IgA, IgM e
IgE especificas frente a H. pylori. El sistema inmune responde con una elevacion transitoria
de IgM, es por ello que posee poco valor diagnostico en la infeccidn activa, luego se da una
elevacion de los anticuerpos de tipo IgG e IgA que se mantienen durante la infeccion. La
principal respuesta sistémica es de tipo 1gG, por lo que la deteccion de estos anticuerpos es
la mas utilizada para el diagndstico. Téecnicas que detectan anticuerpos en saliva y en orina
no se utilizan frecuentemente debido a que la concentracion de anticuerpos es mas baja que

en suero (Alarcon, y otros, 2004).

b. Antigeno en heces

En el afio 1997 Meridian Bioscience Inc. introdujo el concepto de deteccion de
antigenos fecales para el diagndstico de H. pylori por medio de la prueba Premier
PlatinumHpSA, que es un ELISA que utiliza anticuerpos policlonales. Se ha modificado
sustituyendo los anticuerpos policlonales por monoclonales, presentando asi una mayor

sensibilidad y reproducibilidad que los policlonales, tanto para el diagndstico previo al
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tratamiento como para la confirmacion de la erradicacion de H. pylori (Koneman, y otros,
2006; Gisbert, 2000).

Segun el consenso de Maastricht 111 la prueba de antigeno en heces es apropiada
cuando se analizan varias muestras, representando una sensibilidad y especificidad de
91.0% y 93.0% respectivamente. Sin embargo es necesario mantener las muestras a -20 °C
ya que la sensibilidad de la prueba disminuye a 69.0% de 2 a 3 dias después de obtenida la
muestra si se almacena a temperatura ambiente (Malfertheiner, y otros, 2007).

Entre las ventajas de esta prueba es que la obtencién y conservacion de la muestra
es facil, pudiéndose recolectar en casa. La edad del paciente no es una limitante para su
realizacion, como es el caso de las pruebas seroldgicas, razon por lo cual es una prueba
muy util en nifios. Permite establecer el diagndstico inicial, verificar la eficacia del
tratamiento y comprobar la reaparicion de una infeccion. Su desventaja es que en personas
que esten ingiriendo inhibidores de bomba de protones (IBP), soluciones de bismuto o
antibioticos (terapia de erradicacion) deben esperar un periodo de 6 a 8 semanas para

obtener resultados veridicos (Cano, Montijo, Nogales, Zarate, Diaz, Mora, et. al., 2009).

c. Prueba del aliento espirado con urea marcada

Es un método indirecto que se basa en la hidrolisis de la urea en amonio y diéxido
de carbono por accién de la presencia de la ureasa de H. pylori. Para su realizacion es
necesaria la recoleccidn de aire espirado basal y 30 minutos después de la ingestion de urea
marcada isotépicamente con **C (no radioactivo) o *C (radioactivo). Al hidrolizarse la

urea en amonio y dioxido de carbono estos atraviesan la pared gastrica y son conducidos
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por el torrente sanguineo a los pulmones para su eliminacion a través de la exhalacion del
aire (Hernandez y Rivera, 2003).

La prueba con “C es de menor costo, requiere menos elementos complejos para su
realizacion (conteo por centelleo), pero su sensibilidad y especificidad es menor que el **C,
ademas de ser isotopo radiactivo es mas estable y dificil de eliminar, por lo que no debe
administrarse en embarazadas y en nifios. La prueba con *3C presenta mayor seguridad para
el paciente al no ser radioactivo pudiéndose administrar en embarazadas y nifios, pero
requiere de un espectrofotémetro de masas. Su especificidad disminuye en pacientes

menores de 6 afos (Del Valle Villagran, 2002).

G. Tratamiento

Durante varios afios varios se han realizado diferentes reuniones de consenso sobre la
infeccion por H. pylori. Entre ellas el Instituto Nacional de Salud de EE.UU, el Consenso
Asiatico (Asia Pacific Consensus Conference, 1999), Canada en 1997 y 1999, el Consenso
Latinoamericano (2000), el Consenso Europeo (Maastricht Consensus 1997, 2005 y 2012)
y el Consenso Espariol (1999), para discutir varios aspectos sobre la infeccion por H.

pylori, entre ellos el tratamiento.

1. Adultos

El tratamiento triple (tratamiento de primera eleccion) consiste en el uso de un
inhibidor de la bomba de protones (IBP) a dosis estandar cada 12 horas, amoxicilina 1

gramo cada 12 horas y claritromicina 500 miligramos cada 12 horas durante 7 dias. Sin
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embargo, el consenso de Maastricht 111 recomienda el tratamiento triple con dosis usual 2
veces al dia cada uno por 14 dias (Malfertheiner, y otros, 2007).

En un estudio transversal realizado en pacientes con enfermedad péptica de la
Clinica de Gastroenterologia del Hospital Roosevelt en Guatemala se observé una adecuada
respuesta al tratamiento con triple droga en los pacientes que reconsultaron la cual fue de
100.0%, evidenciando asi la eficacia de dicha terapia (Toledo, 1997).

El tratamiento cuéadruple (tratamiento de segunda linea) consiste en el empleo de
525 miligramos de subsalicilato de bismuto, 250 miligramos de metronidazol y 500
miligramos de tetraciclina, todos cuatro veces al dia, mas un antihistaminico H, dos veces
al dia durante 14 dias. Este es efectivo si no se ha utilizado previamente, sin embargo si el
bismuto no esta disponible se recomienda utilizar un IBP + amoxicilina o tetraciclina y
metronidazol en dosis recomendadas (Malfertheiner, y otros, 2007).

Otro estudio realizado en Guatemala en pacientes que asistian al Seguro Social,
demostro la alta resistencia de cepas de H. pylori guatemaltecas al metronidazol,
encontrandose un promedio de 74.0% de resistencia en pacientes con alguna patologia

relacionada con la bacteria (Garcia, 1999).

2. Ancianos

El envejecimiento de una persona produce modificaciones bioldgicas, morfoldgicas,
bioguimicas y psicolégicas, que aparecen como consecuencia de la accion del tiempo en los
seres vivos, por lo cual, la farmacoterapia en los ancianos va a estar condicionada por los

siguientes aspectos (Ifiesta, 1993; Duefias, 1997):
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e Presentan mayor incidencia de enfermedad, pero sobre todo mayor prevalencia, por
padecer muchas enfermedades crdnicas.

e Las enfermedades presentan mayor tendencia a la cronicidad y/o invalidez.

e Presentan mayores dificultades para el diagndstico de las enfermedades, al ser la
sintomatologia menos clara o evidente.

e Con el incremento de la edad, aparecen cambios en la farmacocinética de los
medicamentos.

e Los mecanismos homeostaticos son menos eficaces en el anciano, lo que puede
incrementar las acciones de los medicamentos.

En las personas de la tercera edad se concentra la mayor parte de la prescripcion
farmacéutica y, ademas, en ésta poblacion es habitual la polifarmacia, la autoprescripcion,
el mal uso de farmacos, las interacciones farmacologicas y las reacciones adversas a
medicamentos (Baena, Martinez, y Tomas, 2003).

En este grupo de personas existen modificaciones farmacocinéticas importantes, que
pueden hacer fracasar la terapéutica o provocar efectos adversos importantes, si no se
cuenta con ellas. Estas alteraciones pueden darse a diferentes niveles como absorcion,
distribucién, metabolismo y eliminacién (Palop, Melchor, y Martinez, 2003).

Asimismo se debe tener en cuenta la interaccion de los farmacos, puesto que es
frecuente que el anciano reciba tratamiento para otras enfermedades. Durante la infeccion
es preciso limitar la toma de medicamentos a los estrictamente necesarios, para evitar asi la
interaccién con los antibi6ticos. Las interacciones pueden provocar un aumento de los

efectos adversos de los antibioticos, aumentar o disminuir el efecto farmacoldgico,
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modificar la absorcion, el metabolismo o el tiempo de eliminacién del farmaco, etc.
(Martinez, y Santos, 2005).

La infeccion por H. pylori desempefia un papel fundamental en el desarrollo de
diversas enfermedades gastricas. En Espafa, el tratamiento de primera eleccion (grado A
nivel 1 a), en los pacientes ancianos para erradicar H. pylori consiste en una combinacion
de inhibidor de la bomba de protones (IBP), con dos antibiéticos (claritromicina y
amoxicilina). Estos regimenes incluyen 500 miligramos de claritromicina cada 12 horas, 1
gramo de amoxicilina cada 12 horas, y un IBP (20 miligramos) una o dos veces al dia. La
duracion del tratamiento oscila entre 10 dias y 2 semanas, segun la combinacion utilizada.
Los IBP utilizados con mayor frecuencia son 20 miligramos dos veces al dia o 40
miligramos una vez al dia de omeprazol, 30 miligramos de lansoprazol dos o tres veces al
dia y 40 miligramos de esomeprazol una vez al dia (Pérez, Hornillos, Lanas, Luengo,
Medina, Ortiz, et al., 2006).

En pacientes con reacciones alérgicas a penicilina, la amoxicilina se sustituye por
metronidazol 500 miligramos cada 12 horas. Aunque esta pauta triple ha sido solo
excepcionalmente evaluada en la poblacion geriatrica, la experiencia demuestra que su
eficacia es similar a la descrita en los pacientes mas jovenes, con tasas de erradicacion que

oscilan entre el 80.0 y el 90.0% (Smoot, y otros, 2006; Pilotto, y otros, 2000).

H. Prevencion

Las asociaciones alimentarias que relacionan la modificacion de los factores
nutricionales con la prevencion de la infeccion por H. pylori todavia se encuentran en duda;

sin embargo hay pruebas de que dosis elevadas de vitamina C en la dieta inhiben el
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crecimiento de H. pylori en la mucosa gastrica (Yuan, Ross, Webb, Limburg, Mark, Taylor,

et. al., 2001; Roberts, O’Brien, y Subak-Sharp, 2003).

La alta prevalencia de infeccion y morbi-mortalidad asociada a H. pylori hace
necesario el estudio de una vacuna para la prevencion de la infeccion. El uso masivo de
terapias antimicrobianas no es una estrategia factible, especialmente en paises en
desarrollo, en parte debido al alto costo, los multiples efectos adversos, el riesgo de
reinfeccion y la emergencia de resistencia a los antimicrobianos (Megraud, 2004).

La mayoria de estudios sobre la vacunacién para la prevencion de H. pylori se han
realizado en modelos animales, sobre todo en ratones. Los intentos de vacunacion iniciales
consistian en un lisado de la bacteria administrado por via oral, con lo que se conseguia
promover una inmunizacion localizada de la mucosa gastrica. Este procedimiento se ha
mejorado en los Ultimos afios utilizando diversos antigenos de vacunas candidatas contra la
bacteria, pero siempre en modelos animales (Czinn, Cai, & Nedrud, 2002).

Aunque H. pylori no es un microorganismo invasivo, la inmunidad celular parece
desempefiar una funcion clave en la proteccion después de la inmunizacion. Estudios en
ratones infectados por H. pylori presentaron reduccion en la infeccion después de haber
trasladado linfocitos T de un animal vacunado a otro infectado sugieren que la proteccion
después de la infeccion es mediada por el sistema inmune celular y no por el humoral;
resultados que podrian extrapolarse y encontrar una vacuna sistémica para prevenir o curar

la infeccion por H. pylori (Mohammadi, Czinn, Redline, & Nedrud, 1996).
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I1l. JUSTIFICACION

Las infecciones géstricas por H. pylori presentan un importante problema de salud a
nivel mundial, se considera que aproximadamente el 50.0% de la poblacion esta infectada.
Existe una mayor prevalencia en paises en vias de desarrollo; en los cuales llega a alcanzar
el 90.0% de individuos infectados (Malfertheiner, y otros, 2007; Wewer, & Kalach, 2002).

H. pylori se encuentra en todos los grupos etarios presentando una tasa de infeccion
que aumenta con la edad, ya que alrededor del 10.0% de las personas menores de 30 afios
estan infectadas. Esta cifra asciende a 60.0% entre los mayores de 60 afios, lo cual puede
deberse a que estas personas adquirieron la infeccidn durante la infancia, bajo
circunstancias precarias con deficiencias de higiene y programas de salud preventiva
(Vallejas, Enriquez, Lopéz, Valdez, y Péerez, 2009).

Existen varios factores de riesgo asociados a la infeccién por H. pylori como:
antecedentes familiares de enfermedad gastrica, factores ambientales, genéticos, nivel de
educacion y etnia, encontrandose una mayor prevalencia de infeccién en personas con
menor nivel de educacion, en hispanos y afroamericanos relacionandose directamente con
un nivel socioeconémico bajo (Rodriguez, 2000).

En la tercera edad se presentan complicaciones como la absorcion de nutrientes por
cambios fisioldgicos, como la atrofia de la mucosa gastrica. Los cambios fisiologicos
gastrointestinales relacionados con la edad avanzada normalmente influyen sobre los
mecanismos de transporte activo involucrados en la absorciéon de nutrientes como calcio,
tiamina, hierro y azlcares. En pacientes ancianos a menudo la absorcion se encuentra

disminuida. Otra complicacion es el efecto en la farmacocinética y la farmacodinamia de
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los medicamentos en el organismo. En el anciano, la distribucion de los medicamentos se
vera afectada principalmente por dos motivos: modificacion de la composicién corporal y
la variacion de la union a las proteinas plasmaticas (Sabaté, 1993; Vellas, 1997; Denham, y
Barnet, 1998).

En Guatemala, la infeccion por H. pylori en personas de la tercera edad ha sido
poco estudiada, por lo que el presente estudio tiene por objeto determinar la prevalencia de
anticuerpos 1gG anti- Helicobacter pylori en personas de la tercera edad en asilos del
municipio de Guatemala, dicho estudio beneficiara a esta poblacion ya que se realizara el
diagnostico por medio de una prueba seroldgica, por lo que a las personas que presenten
anticuerpos 1gG anti- Helicobacter pylori se les podra administrar tratamiento apropiado

para su erradicacion.
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IVV. OBJETIVOS

Objetivo General

Determinar la prevalencia de anticuerpos 1gG anti- Helicobacter pylori en personas

de la tercera edad en asilos del municipio de Guatemala.

Objetivos Especificos

Establecer la relacion entre los anticuerpos 1gG séricos contra Helicobacter pylori y

el género de las personas de la tercera edad.

Determinar la asociacion de anticuerpos 1gG anti- Helicobacter pylori en personas

de la tercera edad con la sintomatologia presentada.
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V. HIPOTESIS

El presente estudio de investigacion es de tipo descriptivo por lo que no requiere hipotesis.
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VI. MATERIALES Y METODOS

A. Universo de trabajo

Personas de la tercera edad (mayores de 65 afios) hombres y mujeres provenientes de

distintos asilos del municipio de Guatemala.
B. Muestra

185 personas, hombres y mujeres, de la tercera edad provenientes de distintos asilos del

municipio de Guatemala.
1. Criterios de inclusion:
a. Aceptar voluntariamente a participar en el estudio.
b. Ser paciente de la tercera edad (mayor de 65 afos).
2. Criterios de exclusion:
a. Ingesta actual de antibidticos anti- H. pylori.
b. Diagndstico reciente por H. pylori.
C. Recursos

1. Recursos Humanos:
a. Asesoras:
MSc. Vivian Matta
Licda. Karla Lange
b. Investigadoras:
Andrea Regina Ortiz Navas

Karla Maria Perdomo Corddén
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Sonia Elizabeth Garcia Benito
2. Recursos Institucionales:

a. Asilos San Vicente de Paul zonas 1 y 5, Hogar Geriatrico Amor, Hogar de Ancianos
Misioneras de la Caridad Madre Teresa de Calcuta, Hospital de Rehabilitacién y

Ortopedia “Dr. Jorge Von Ahn” y Programa del Adulto Mayor.
3. Recursos Fisicos:

a. Equipo:
Refrigeradora
Centrifuga
Congelador a temperatura -20°C
Lector de pruebas ELISA
b. Materiales:
Guantes de latex
Liga de hule
Lapiceros
Marcadores indelebles
Pizeta
Alcohol al 70%
Agua destilada
Torundas de algodon
Tubos vacutainer sin anticuoagulante de 5 mL
Camisa para vacutainer

Agujas vacutainer o jeringas de 21 x 1 2"
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Viales de almacenamiento con capacidad de 200 pL

Gradilla

Papel mayordomo

Hielera para transporte de muestras

Pipetas automaticas de volumen variable (100 pL - 1000 pL, 10 pL - 200 pL)
Puntas de pipeta (10 pL - 100 pL a 200 pL, 100 L - 1000 pL)
Recipientes de descarte de puntas de pipeta

Probeta de 1000 mL

Erlenmeyer de 500 mL

Recipientes de descarte

Bolsas rojas

Bolsas negras

Bolsas blancas

c. Reactivos:

Kits Calbiotech® ELISA, IgG anti- H. pylori.

D. Metodologia

A la poblacion se le dio una platica informativa sobre la infeccion por H. pylori y la
importancia del diagndstico. Los participantes que accedieron voluntariamente a
participar llenaron la ficha epidemioldgica. El consentimiento informado se completd
con la firma o huella digital del participante o familiar en caso que el paciente no

pudiera firmar (Anexo 1y 2).
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Muestra sanguinea

a. Se realizo la flebotomia a cada participante, se extrajo de 3 a5 mL de sangre en
tubos vacutainer sin anticoagulante. Las muestras fueron transportadas en hielera

al laboratorio donde fueron procesadas.
Obtencion de muestra

a. Las muestras de sangre obtenidas se centrifugaron durante 5 minutos a 3000
rpm

b. Se separd el suero

c. Se deposito el suero en viales con capacidad de 200 pL

d. Se almaceno el suero en el congelador a -20°C hasta su proceso
Procedimiento

La deteccion de anticuerpos IgG anti- H. pylori en suero humano, fue mediante la

utilizacion de reactivos ELISA marca Calbiotech®.

a. Se descongelaron los viales con suero, hasta temperatura ambiente.

b. Se prepar6 tampon de lavado 25 mL, 20X mas 475 mL de agua destilada,
concentracion 1X.

c. Se diluyeron las muestras con 200 pL de diluyente de muestra mas 10 pL de la
muestra, dilucion 1:21.

d. Se dispensaron 100 pL de suero diluido, control positivo, control negativo,
calibrador y diluyente de muestra en los pozos respectivos, se mezclo y se
elimind burbujas.

e. Se incub6 20 minutos a temperatura ambiente.
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f. Selavd con 300 pL de solucion de lavado 3 veces.

g. Seagreg6 100 pL de marcador enzimético a cada pocito.

h. Se incubd 20 minutos a temperatura ambiente.

I. Se lavaron los pocitos de la misma forma descrita que en el inciso f.

j.  Seagrego6 a cada pocito 100 pL de solucién de sustrato.

k. Se incub6 a 37°C durante 10 minutos.

I.  Seagregd 100 pL de reactivo stop a cada pocito.

m. Se ley6 la absorbancia en lector de ELISA, previamente programado a doble
longitud de onda 450/630 nm.

n. Se calculo el indice respecto al valor de corte calculado durante el proceso.
Célculo de indice

a. Se calculo el valor de corte = densidad dptica del calibrador por el factor
calibrador.
b. Se calculd el indice de anticuerpos IgG por cada determinacion = Densidad

Optica de cada pozo (controles y muestras) dividido el valor de corte.
Interpretacion de resultados

a. NEGATIVO: indica que no se detectan anticuerpos contra H. pylori:
representado con un indice de anticuerpos de 0 a 0.9.

b. INDETERMINADO: representado con un indice de anticuerpos de 0.9 a 1.1.

c. POSITIVO: para H. pylori: representado con un indice de
anticuerpos mayor a 1.1.
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6.

Disefio de la investigacion

a. Muestra y disefio de muestreo

1) Muestra:

Personas de la tercera edad provenientes de diferentes asilos. Se realiz6 un
estudio inferencial para determinar el nimero de personas de la tercera edad a

muestrear (n = 185), que pertenecen a diferentes asilos de la cuidad capital.
2) Disefio Estadistico:

El calculo de la muestra se realizd tomando en cuenta los siguientes aspectos:
IC 95% 43.3 a 58.3%, con una varianza maxima esperada de 0.25 y limite de
error de 7.2%, con un minimo de evaluacion del 30.0% proporcional al niamero

de la poblacion en cada asilo.

b. Analisis estadistico

1) Analisis descriptivo de los hallazgos de cada muestra con variable
cuantitativa (edad y tiempo de residir) calculando promedio y desviacion
estandar. Variables cualitativas (frecuencia absoluta y porcentaje de género,
estado civil, sintomas, antecedentes familiares, conocimiento de la bacteria
y enfermedades asociadas).

2) Determinacion de prevalencia de anticuerpos IgG anti- H. pylori de la
poblacion con un intervalo de confianza del 95%.

3) Asociacion de las variables cualitativas con la presencia/ausencia de
anticuerpos IgG anti- H. pylori mediante tablas de contingencia, por medio

de la prueba de Ji cuadrado y el Odds Ratio de Prevalencia (POR).
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VIl. RESULTADOS

A. Aspectos generales de la poblacion estudiada

Para realizar el estudio se muestred a un total de 185 personas de la tercera edad,
(117 mujeres y 68 hombres) sintomaticos y asintomaticos, que asisten al programa del
adulto mayor y a diferentes asilos de la ciudad capital. Cabe resaltar que 31.0% (57/185) de
las personas entrevistadas no estaban en capacidad de responder debido a su estado fisico y
mental, por lo que el consentimiento fue firmado por los encargados.

Las edades de los participantes oscilan entre 65 a 94 afios con un promedio de 79.5
afios; siendo el rango de edad de 65 a 70 afios el de mayor frecuencia 37.8% (70/185)

(Cuadro 1).

Cuadro 1. Caracteristicas sociodemograficas

Variables Datos obtenidos
Cualitativas Frecuencia (%)

Género

femenino 117 (63.2)

masculino 68 (36.8)
Grupos etarios (afios)

65a 70 70 (37.8)

71a76 37 (20.0)

77 a82 40 (21.6)

83a88 29 (15.7)

89a94 9 (4.9)
Estado civil

soltero/separado/viudo 152 (82.2)

casado/unido 33 (17.8)
Tiempo de residir en asilo

< 10 afios 128 (69.2)

> 10 anos 57 (30.8)

Cuantitativas X +DS

edad 79.5+20.5
tiempo de residir 7.7+8.1

Fuente: datos del estudio. Analisis realizado en Epi Info ™ 7.
X = media, DS = desviacion estandar.
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El estado civil estuvo categorizado como casado/unido y soltero/separado/viudo,
obteniéndose una frecuencia de 17.8% (33/185) y 82.2% (152/185) respectivamente
(Cuadro 1). Al analizar el tiempo de residir en el asilo 128 (69.2%) personas han residido

menos de 10 afios y 57 (30.8%) 10 afios 0 mas (Cuadro 1).

B. Andlisis de variables cuantitativas

Se obtuvo una prevalencia a la infeccion del 50.8% (I.C. 43.3 a 58.3%). De las 57
personas que ha vivido durante 10 afios 0 méas en el asilo, 43.9% (25/57) presentan
anticuerpos IgG anti- H. pylori, y de las 128 personas que ha vivido menos de 10 afios en el

asilo 53.9% (69/128) tambien presentan anticuerpos 1gG anti- H. pylori.

Cuadro 2. Variables sociodemogréficas y frecuencia de anticuerpos 1gG anti-

Grupos etarios (afos)

65a 70 35 (50.0%) 35 (50.0%)
71a76 16 (43.2%) 21 (56.8%)
77 a 82 18 (45.0%) 22 (55.0%)
83a 88 18 (62.1%) 11 (37.9%)
89 a 94 7 (77.8%) 2 (22.2%)

Tiempo de residir en asilo

< 10 afios
> 10 anos

69 (53.9%)
25 (43.9%)

59 (46.1%)
32 (56.1%)

H. pylori
Variables Antlcuerp(?s 1gG anti- H. pylorl Valor p
Presencia Ausencia (0.05)
Género 0.004
femenino 50 (42.7%) 67 (57.3%)
masculino 44 (64.7%) 24 (35.3%)
Estado civil 0.768
soltero/separado/viudo 78 (51.3%) 74 (48.7%)
casado/unido 16 (48.5%) 17 (51.5%)

Fuente: datos del estudio. Andlisis realizado en Epi Info ™ 7,

En el Cuadro 2 se puede observar que existe un mayor porcentaje de seropositividad

en las edades comprendidas de 89 a 94 afios (n = 9) con 77.8% y el menor porcentaje se
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encuentra entre 71 a 76 afios (n = 37) con 43.2%. Los valores obtenidos se pueden observar

detalladamente en la Gréafica 1.

Gréfica 1. Porcentaje de anticuerpos IgG anti- H. pylori por rango de edad y género
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Fuente: datos del estudio.

C. Analisis de variables cualitativas

De las 117 muestras pertenecientes al género femenino, 50 son seropositivas para
anticuerpos I1gG anti- H. pylori (42.7%) y de las 68 muestras pertenecientes al género
masculino, 44 son seropositivas (64.7%) para anticuerpos IgG anti- H. pylori. La prueba de
X2es igual a 8.306 (p = 0.004), lo que indica que la prevalencia de anticuerpos IgG anti- H.
pylori en personas de la tercera edad tiene asociacion estadistica segun el género (Cuadro 2
y 4).

En lo referente a la presencia de anticuerpos IgG anti- H. pylori, las personas con
pareja presentan 48.5% de seropositividad y las personas sin pareja 51.3%. Al realizar el

analisis X2 se obtuvo un resultado de 0.087 y un valor p de 0.768 lo que significa que vivir
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0 no con pareja no estd asociado con la presencia de anticuerpos IgG anti- H. pylori
(Cuadro 2y 4).

En el cuadro 3 se presenta la sintomatologia reportada en los 94 pacientes
seropositivos, los sintomas mas frecuentes fueron tener diarrea y gases (18/94), acidez
(14/94) y el menos frecuente fue la presencia de vomitos (2/94). Sin embargo, los sintomas
mas frecuentes en los pacientes seronegativos fueron gases, acidez, eructos, reflujo y dolor
estomacal.

Cuadro 3. Sintomatologia presentada
Anticuerpos 1gG anti H. pylori

Sintomas

Presencia Ausencia

Diarrea 18 17
Gases 18 24
Acidez 14 19
Eructos 13 15
Pesadez 13 9

Reflujo 12 14
Dolor Estomacal 10 26
Vomitos 2 5

Fuente: datos del estudio. Andlisis realizado en Epi Info™ 7,

La presencia de anticuerpos 1gG anti- H. pylori no evidencia asociacion estadistica
con el conocimiento que las personas de la tercera edad tienen sobre la bacteria (X2 = 3.604,
p = 0.058), antecedentes familiares (X2=0.307, p = 0.580), ni con enfermedades asociadas
(X2=10.529, p = 0.467) (Cuadro 4).

Por medio de las tablas 2 x 2 se encontr6 que vomitos, eructos, pesadez, diarrea,

reflujo, gases y acidez no presentan una asociacion estadistica en la prevalencia de

anticuerpos IgG anti- H. pylori y los sintomas presentados (Cuadro 4, Anexo 3).
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Referente al dolor de estomago, este sintoma fue méas frecuente en pacientes

seronegativos (26/91) en comparacién con los seropositivos (10/94), lo cual corresponde a

un valor de X2 de 9.488 en referencia a los pacientes seronegativos (Cuadro 3).

Con base en la ficha epidemioldgica se obtuvo que el 15.1% (28/185) de los

obtenida sin estudios confirmatorios previos de enfermedad gastrica.

participantes padecian de enfermedad gastrica, de los cuales, 17.0% dieron resultado
positivo para anticuerpos anti- H. pylori. Se encontré que de estos seropositivos el 50.0%
padecian Ulcera péptica, siendo 67.0% hombres y 33.0% mujeres; y 50.0% padecian

gastritis, 38.0% hombres y 62.0% mujeres. Es importante resaltar que esta informacion fue

Segun el andlisis de POR la variable que presenta mayor asociacion estadistica es

estadistica (Cuadro 4).

pertenecer al género masculino (2.4). Las otras variables evaluadas no presentan asociacion

Cuadro 4. Asociacion de variables cualitativas, Chi cuadrado y POR

Intervalo de Valor
Factor POR i confianza (1C 95%) (0,05)p

Género 2.457 8.306 1.325-4.556 0.004
Estado Civil 0.893 0.087 0.421-1.896 0.768
conocimiento de fa 0408  3.604 0.158-1.053 0.058
bacteria
Antecedentes familiares 1.957 0.307 1.174-21.959 0.580
Enfermedades asociadas  1.350 0.529 0.600-3.039 0.467
Vomitos 0.374 1.440 0.071-1.978 0.230
Eructos 0.813 0.254 0.363-1.821 0.615
Pesadez 1.462 0.685 0.592-3.610 0.408
Diarrea 1.031 0.007 0.494-2.152 0.935
Reflujo 0.805 0.262 0.351-1.848 0.608
Dolor estomacal 0.298 9.488 0.134-0.661 0.002
Gases 0.661 1.375 0.330-1.323 0.241
Acidez 0.663 1.130 0.310-1.418 0.288

Fuente: datos del estudio. Analisis realizado en Epi Info™ 7. POR = Odds Ratio de Prevalencia,

X?=Ji cuadrado.
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VIII. DISCUSION DE RESULTADOS

Se estima que mas de dos tercios de la poblacién mundial se encuentra infectada por
H. pylori y que la proporcion de infeccién varia segun la regién demografica. Aun cuando
la mayoria de la poblacion mundial esta colonizada, s6lo una pequefia proporcion tendra
manifestaciones clinicas; calculandose que mas del 70.0% de las infecciones son
asintomaticas (Pueyo, Huarte, y Jiménez, 1999).

H. pylori tiene una distribucién mundial con una mayor probabilidad de infeccion
durante la infancia y su prevalencia va aumentando con la edad. Se ha observado que
disminuye al mejorar las condiciones higiénico-sanitarias del medio (Cave, 1997).

La prevalencia de infeccion por H. pylori aumenta considerablemente en la
poblacion geriatrica; razon por la cual el objetivo de este estudio fue determinar la
prevalencia de anticuerpos 1gG anti- H. pylori en personas de la tercera edad que se
encuentran en asilos del municipio de Guatemala.

Segun nuestro estudio la prevalencia general de anticuerpos IgG anti- H. pylori fue
del 50.8% (43.3 a 58.3%) al evaluar personas entre 65 a 94 afios, el grupo con mayor
numero de casos positivos fue de 89 a 94 afios (77.8%) lo que confirma que la prevalencia
aumenta con la edad (Gréfica 1).

Esto concuerda con los estudios realizados por Sanchez (2007) en Madrid quienes
encontraron una frecuencia de 60.3% en poblacién sana en general, con un aumento
progresivo a lo largo de la vida. También con el estudio realizado en La Habana, Cuba, en
el que se demostrd una prevalencia de 96.0% en adultos de la tercera edad (Gonzélez-

Carbajal, Rojas, Gra, y Avalos, 2004).

49



En contraposicion, estudios realizados en paises desarrollados como Estados Unidos
revelan que la prevalencia de la infeccién no supera el 32.5% en la poblacion adulta. Esta
diferencia puede deberse a que en paises en vias de desarrollo como lo es Guatemala
prevalecen las condiciones de hacinamiento, higiene deficiente y nivel socioeconémico
bajo, entre otros, todos los factores que han demostrado ser de importancia en el desarrollo
y adquisicion de la enfermedad (Everhart, Kruszon, Pérez, Sue, & McQuillan, 2000; Cave,
1997).

La elevada prevalencia en el grupo etario de 89 a 94 afos puede ser consecuencia de
las condiciones socioeconomicas y sanitarias deficientes, las que favorecen el contagio con
la bacteria, en comparacion a las generaciones de menor edad que presentan una
prevalencia de infeccion mas baja (43.2%). Sin embargo, esto no se puede comprobar con
los datos recolectados en la ficha epidemioldgica de este estudio.

En un estudio descriptivo transversal realizado en Barcelona, la infeccion fue mas
frecuente en hombres que en mujeres, sin alcanzar una significacion estadistica; en nuestro
estudio también se encontré una mayor prevalencia en hombres, sin embargo es importante
mencionar que si se observd una asociacion estadistica con el género (Cuadro 2) (Baena, y
otros, 2002).

La transmisién intrafamiliar no esta suficientemente esclarecida, aunque numerosos
estudios sefialan una mayor prevalencia de infeccion en cényuges infectados y en algunos
casos se ha determinado por técnicas de biologia molecular que se trata del mismo tipo de
cepa infectiva, lo que sugiere la posibilidad de una fuente comun de infeccion. Estudios de
transmision horizontal en tres generaciones de una misma familia identifican tanto cepas

comunes como cepas no relacionadas entre los distintos miembros de la misma. Los
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cényuges de personas infectadas tienen mayor riesgo de infeccion; aunque en este estudio
no se observa asociacion estadistica con el tener pareja, (48.5% de seropositivos tienen
pareja y 51.3% no tienen pareja, p = 0.768) (Cuadro 4) (Singh, Trikha, Vaiphei, Nain,
Thennarasu, & Singh, 1999; Alba, Toledo, y Viana, 2006).

En un estudio realizado en Cuba se analizo el suero de 75 pacientes dispépticos y el
de sus parejas con el fin de evaluar la transmision de la infeccion por H. pylori entre
parejas, se encontré que 67.6% de las parejas de los pacientes eran seropositivos al igual
que sus conyuges, lo que evidencid la transmision interpareja de la bacteria y demostré que
eran una fuente de reinfeccion permanente de su compafiero o compafiera. Esta via de
transmision no ha sido confirmada debido a resultados ambiguos obtenidos en otras
investigaciones (Rodriguez, Bermudez, Trujillo, Gonzélez, Torres, Reyes, y Rodriguez,
2010).

En este estudio se obtuvo una prevalencia del 48.5% de pacientes con pareja,
aungue no se puede aseverar que sea consecuencia de este factor, ya que se desconoce el
momento de adquisicién de la infeccidn.

Algunos de los participantes en el estatus soltero/separado/viudo manifestaron haber
tenido pareja en el pasado, pero que ya no la tienen actualmente, por lo que posiblemente
esta sea la causa que el estatus soltero/separado/viudo presente un alto porcentaje de
seropositividad (82.2%).

La mayoria de las personas que participaron en el estudio son de escasos recursos.
Incluso muchos de ellos vivieron en las calles, estando expuestos a condiciones precarias;
se desconoce el momento en que adquirieron la infeccion ya que no se determind la
presencia de H. pylori antes de ingresar al asilo. A pesar de poseer este factor de riesgo, el
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73.4% de las personas que presentaron anticuerpos IgG anti- H. pylori han vivido menos
de 10 afios en el asilo, lo que evidencia que el tiempo de residir no representa asociacion
para la adquisicion de H. pylori.

Después de la colonizacion por la bacteria, el huésped puede o no presentar
sintomas, se ha determinado que la ausencia de los sintomas en el paciente demuestra la
falta de virulencia de la especie infectante, y estd influenciada por la susceptibilidad
genética del hospedero y otros factores ambientales. Dentro de la sintomatologia producida
por la bacteria se encuentran el dolor epigastrico, nauseas, pérdida de apetito, flatulencia y
diversas molestias que dependen del tipo de alimentos y bebidas que se ingieren (Pueyo, y
otros, 1999).

En este estudio, el 52.0% de los pacientes seropositivos fueron asintomaticos.
Dentro de los sintomas presentados mas frecuentemente se encuentran diarrea y gases con
19.0%, los cuales no presentan una asociacion estadistica (Cuadro 4).

Muchos de los sintomas presentados por los participantes son derivados de la mala
digestion y la susceptibilidad que presenta este tipo de poblacion por su edad y el deterioro
organico, por lo tanto, no se puede atribuir la totalidad de la sintomatologia a la presencia
de H. pylori. Algunos pacientes que refirieron sintomas como gases y acidez especificaron
que se debia al tipo de alimento que ingerian, por lo que es importante recalcar que dichos
sintomas no fueron tomados en cuenta en la ficha epidemioldgica (Cuadro 3).

Desde el punto de vista clinico, el espectro de las patologias producidas por H.
pylori son extensas y han abarcado desde pacientes asintomaticos hasta Ulcera o

adenocarcinoma gastrico asociado al tejido linfoide (MALT). Sin embargo esto depende de
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la presencia de determinantes antigénicos en la cepa infectante (Pueyo, y otros, 1999;
Strachn, 1998).

En nuestro estudio se obtuvo una baja prevalencia de personas con enfermedades
asociadas (15.0%); la mayoria de los participantes desconocia si tenia una enfermedad
gastrica, dado que no poseian los recursos para realizarse una endoscopia u otra prueba
diagndstica o no recordaban si tenian un diagndstico previo de estas patologias. Es
importante destacar que en un paciente en el cual se sospeche de infeccidn por H. pylori los
hallazgos endoscdpicos revelan el estado en que se encuentra la mucosa gastrica (Pueyo,
Huarte, y Jiménez, 1999; Strachn, 1998).

En un estudio realizado en India con el objetivo de evaluar la relacion entre
enfermedades asociadas como gastritis, Ulcera péptica y dispepsia con la infeccion por H.
pylori, se encontrd una prevalencia de 77.2%. En comparacion, este estudio reporta una
prevalencia 5 veces menor, lo que indica que ninguno de los dos estudios ratifican la
asociacion entre la presencia de H. pylori y gastritis (Katelaris, Tippett, Norbu, Lowe,
Brennam, & Farthing, 1992).

Ademas en este estudio se encontrd que las enfermedades como gastritis aguda,
gastritis cronica, Ulcera gastrica y carcinoma gastrico no presentan una asociacion
estadistica con la presencia de anticuerpos 1gG anti- H. pylori; sin embargo varios autores
han descrito que el dafio ocasionado por la bacteria en la mucosa gastrica y el
inmunocompromiso que presentan éste tipo de pacientes, junto con algunos factores
genéticos, ambientales o de patogenicidad de la propia bacteria pueden tener su efecto en el
desarrollo de la enfermedad (Hocker, & Hohenberger, 2003; Pueyo, y otros, 1999; Strachn,

1998).
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En un estudio comparativo realizado en Colombia con el fin de determinar la
prevalencia de H. pylori y las alteraciones asociadas de mucosa gastrica en individuos
sintométicos se reportd una prevalencia de Ulcera del 5.1%, siendo mas frecuente en
hombres (6.8%) en una proporcién 2:1, la cual aument6 con la edad desde 2.3% en menores
de 20 afios a 7.9% en mayores de 70 afios. Estos datos concuerdan con este estudio, en el
que la Ulcera péptica se manifiesta mas en hombres (67.0%) que en mujeres (33.0%), y la
gastritis fue méas frecuente en mujeres (62.0%) que en hombres (38.0%) (Bravo, Cortés,
Carrascal, Jaramillo, Garcia, Bravo, et al., 2003).

Es importante resaltar que la informacion brindada por los participantes no es del
todo confiable debido a su avanzada edad, falta de memoria e incapacidad para brindar
detalles relacionados con el tema, por lo que de las 94 personas seropositivas se estima que
tal vez un porcentaje mayor pudo haber presentado antecedentes de enfermedades gastricas
pero por lo descrito anteriormente, esto no se puede aseverar.

En la ficha epidemioldgica Unicamente el 2.0% de la poblacion estudiada afirmo
tener antecedentes familiares de enfermedad gastrica, se conoce que la prevalencia de
infeccidn por H. pylori es mas de dos veces superior en hijos de madres con antecedentes
de Ulceras pépticas o duodenales que en madres sanas. La transmision esta completamente
justificada por la frecuencia de informes sobre una mayor prevalencia de la infeccién en
hijos de padres infectados (Dominici, Bellentani, Di Biase, Saccoccio, Le Rose, Masultti, et
al., 1999).

A pesar de que H. pylori es considerada por la OMS como un agente carcindgeno
tipo I, poseer una alta infectividad, ser causante de varias patologias, y estar asociada con
enfermedades géstricas, estando implicada como principal agente etiolégico de gastritis; el
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92.6% de las personas evaluadas desconocen su mecanismo de transmision, incluso su

existencia; esto debido a su bajo nivel de escolaridad, aislamiento y estado mental.
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IX. CONCLUSIONES

La prevalencia de anticuerpos 1gG anti- H. pylori en personas de la tercera edad que
viven en asilos del municipio de Guatemala fue de 50.8% (43.3 a 58.3%), siendo el

rango edad de 89 a 94 el que presenta mayor porcentaje de pacientes positivos.

La prevalencia de anticuerpos 1gG anti- H. pylori en personas de la tercera edad fue
mayor en hombres (64.7%) que en mujeres (42.7%), obteniéndose que pertenecer al
género masculino evidencia una asociacion estadistica significativa con la presencia

de anticuerpos IgG anti- H. pylori (p = 0.004).

El 48.0% de los seropositivos son sintomaticos, siendo los sintomas mas frecuentes

diarrea (p = 0.935) y gases (p = 0.241), los cuales no presentan asociacion

estadisticamente significativa.
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X. RECOMENDACIONES

A. Realizar estudios de comparacién sobre la infeccién por H. pylori en pacientes

geriatricos de areas rurales de Guatemala.

B. Realizar endoscopia y analisis seroldgicos que incluyan anticuerpos IgA e IgM, o
antigeno en heces para la deteccion de H. pylori en personas de la tercera edad con

el fin de determinar la presencia de infeccion activa.

C. Realizar evaluaciones clinicas con ayuda de exdmenes de gabinete a los pacientes
con un resultado positivo para anticuerpos IgM anti- H. pylori con el fin de evaluar

el impacto de la bacteria en la mucosa gastrica.

D. Promover la importancia de la prevencion y deteccion temprana de H. pylori en las
personas por medio de campafas de orientacion y educacion dirigidas por un equipo

profesional multidisciplinario.
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XII.  ANEXOS

ANEXO No. 1

FICHA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

“FRECUENCIA DE ANTICUERPOS IgG ANTI- Helicobacter pylori EN PERSONAS DE LA
TERCERA EDAD”

CONSENTIMIENTO INFORMADO
Con esta investigacion se pretende determinar la frecuencia de la infeccion por Helicobacter pylori
en personas de la tercera edad.
Procedimiento: Durante la investigacion la persona encargada del paciente o el paciente llenara
una ficha epidemioldgica y se extraerd una muestra de sangre (5 mL).
Riesgos: No existe riesgo especifico relacionado con su participacion en esta investigacion que
difiera de los riesgos minimos asociados a la extraccion de sangre.
Beneficios: Si usted desea participar, conocera si ha estado infectado por la bacteria Helicobacter
pylori.
Confidencialidad: La informacidn de la ficha epidemioldgica asi como el resultado del examen de
sangre sera mantenida en CONFIDENCIALIDAD. Su nombre no sera utilizado en ningln reporte o
publicacion resultante de esta investigacion.
Consideraciones financieras: Su participacion en la investigacidn no representa ningun gasto para
usted o sus familiares. No se le dard compensacion directa por participar en la investigacion.
Participacién voluntaria: Su participacion en esta investigacion es voluntaria. Usted puede decidir
no ser parte de la investigacién o salirse de ella en cualquier momento.
Cualquier duda o inquietud relacionada a este estudio o sobre la extraccion sanguinea puede
realizarla durante su participacion a la persona encargada.

Consentimiento:
1. Reconozco que mi participacion o la de la persona bajo mi responsabilidad es voluntaria. Tengo
libertad de participar o salir de la investigacion en cualquier momento.

2. Doy autorizacion a las personas encargadas de esta investigacion, para usar la informacion
recolectada en la ficha epidemiolégica.

Casa hogar o asilo: Cadigo:

Nombre del participante o encargado (a) Firma del participante
(y/o quien obtuvo el consentimiento) (En letras o huella digital)
Nombre de investigadora Firma de investigadora

68



ANEXO No. 2

FICHA EPIDEMIOLOGICA

UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA
FACULTAD DE CIENCIAS QUIMICAS Y FARMACIA
ESCUELA DE QUIMICA BIOLOGICA

“FRECUENCIA DE ANTICUERPOS IgG ANTI- Helicobacter pylori EN PERSONAS
DE LA TERCERA EDAD”

Llene los espacios en blanco de forma clara y correcta.

Nombre completo:
Edad: Género: M F
Estado civil: Cadigo:

Casa hogar en que reside:
Tiempo de residir en la Casa Hogar /Asilo

Ok wNE

Maque con una “X” el cuadro que considere a su situacion.

6. ¢Padece de alguna enfermedad gastrica?

Si |:| N0|:|

7. ¢Padece con frecuencia alguno de los siguientes sintomas?

Vomitos [ ] Diarrea [ ] Gases [ ]
[ ] [ ] [ ]

Eructos Reflujo Acidez
Pesadez I:I Dolor I:I Sin dolor I:I
Estomacal estomacal

8. ¢Ha escuchado Ud. sobre la bacteria Helicobacter pylori?
s [ No [
9. ¢Estuvo alguna vez en contacto con personas infectadas por Helicobacter pylori?

Si |:| N0|:|

10. ¢Le han realizado pruebas a Ud. para la deteccion de Helicobacter pylori?

si [ ] No[ |
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11.

12.

13.

14.

15.

16.

¢,Si su respuesta anterior fue si, marque la muestra segun la prueba realizada?

Seroldgica |:| Heces |:|

Biopsia [ ] Aliento [ ]  Otro

¢El resultado de la prueba fue?

Positiva |:| Negativa |:|

¢ Qué enfermedad le diagnosticaron?

Gastritis [ ] Carcinoma géstrico [ |
Ulcera gastrica |:| Otro |:|

¢Estuvo en tratamiento?

sii [ ] No [] Cunto tiempo

¢Ha tenido familiares que padecen de enfermedad gastrica?

Si |:| No |:| ¢Cual?

¢Ha estado tomando alguno de los siguientes medicamentos?
Diclofenaco |:| Ibuprofeno |:|
Piroxicam |:| Indometacina |:|
Antibidtico I:I Lanzoprazol I:I
Omeprazole I:I
Otro ¢Cual?
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ANEXO No. 3

TABLAS DE CONTINGENCIA 2x 2

Tabla 1. Relacion entre la presencia de
H. pylori y género

Anticuerpos 1gG

anti- H. pylori
Presencia Ausencia Total
o M 44 24 68
[«B}
[
b
o F 50 67 117
Total 94 91 185

Fuente: datos del estudio. Andlisis realizado en
Epi Info™ 7.

Tabla 2. Relacion entre la presencia de
H. pylori y estado civil

Anticuerpos 1gG

anti- H. pylori
Presencia Ausencia Total
< Si 16 17 33
D
S
o No 78 74 152
Total 94 91 185

Fuente: datos del estudio. Analisis realizado en
Epi Info™ 7.

Tabla 3. Relacion entre la presencia de H. pylori
y conocimiento de la bacteria

Anticuerpos 1gG

anti- H. pylori

=) Presencia ~ Ausencia  Total
-
[<5) .
E Si 7 15 22
[
o
S No 87 76 163
O

Total 94 91 185

Fuente: datos del estudio. Andlisis realizado en Epi
Info™ 7,
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Tabla 4. Relacion entre la presencia de
H. pylori y antecedentes familiares

Anticuerpos 1gG

anti- H. pylori
Presencia  Ausencia  Total
2o si 1 2 3
i
EE No 93 89 182
Total 94 91 185

Fuente: datos del estudio. Analisis realizado en
Epi Info™ 7.

Tabla 5. Relacién entre la presencia de
H. pylori y enfermedades asociadas
Anticuerpos 1gG

anti- H. pylori
" Presencia  Ausencia Total
g s 16 12 28
3
; No 78 79 157
LLl
Total 94 91 185

Fuente: datos del estudio. Analisis realizado en
Epi Info™ 7.

Tabla 6. Relacién entre la presencia de
H. pylori y vomitos
Anticuerpos 1gG

anti- H. pylori
Presencia Ausencia Total
2 Si 2 5 7
g
S No 92 86 178
Total 94 91 185

Fuente: datos del estudio. Analisis realizado
en Epi Info™ 7.



Tabla 7. Relacion entre la presencia de
H. pylori y eructos

Anticuerpos 1gG

anti- H. pylori
Presencia  Ausencia  Total
U, Si 13 15 28
=]
S
0 No 81 76 157
Total 94 91 185

Fuente: datos del estudio. Andlisis realizado en
Epi Info™ 7.

Tabla 8. Relacion entre la presencia de
H. pylori y pesadez

Anticuerpos 1gG

anti- H. pylori
Presencia  Ausencia Total
N Si 13 9 22
3
3
Q@ No 81 82 163
Total 94 91 185

Fuente: datos del estudio. Analisis realizado en
Epi Info™ 7.

Tabla 9. Relacién entre la presencia de
H. pylori vy diarrea

Anticuerpos 1gG

anti- H. pylori
Presencia Ausencia Total
< Si 18 17 35
o
<
a No 76 74 150
Total 94 91 185

Fuente: datos del estudio. Analisis realizado
en Epi Info™ 7.
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Tabla 10. Relacion entre la presencia de
H. pylori y reflujo

Anticuerpos 1gG

anti- H. pylori
Presencia  Ausencia  Total
9, Si 12 14 26
=
S
2 No 82 77 159
Total 94 91 185

Fuente: datos del estudio. Andlisis realizado en
Epi Info™ 7.

Tabla 11. Relacion entre la presencia de
H. pylori y dolor estomacal

Anticuerpos 1gG

anti- H. pylori
= Presencia  Ausencia  Total
E i 10 26 36
S No 84 65 149
Total 94 91 185

Fuente: datos del estudio. Analisis realizado en
Epi Info™ 7.

Tabla 12. Relacion entre la presencia de
H. pylori y gases

Anticuerpos 1gG

anti- H. pylori
Presencia Ausencia Total
% Si 18 24 42
&8
O No 76 67 143
Total 94 91 185

Fuente: datos del estudio. Analisis realizado
en Epi Info™ 7.
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Tabla 13. Relacidon entre la presencia de
H. pylori y acidez

Anticuerpos 1gG

anti- H. pylori
Presencia  Ausencia  Total
N Si 14 19 33
§=)
< No 80 72 152
Total 94 91 185

Fuente: datos del estudio. Andlisis realizado en
Epi Info™ 7.
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