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HELICOBACTER PYLORI:
INFECCION Y ENFERMEDAD

Claudia Patricia Acosta,” Yexania Arboleda,” Carlos Herndn Sierra™™

RESUMEN

Desde el descubrimiento del Helicobacter pylori, hace mds de dos décadas, se ha postulade y demostrado su relacion con
enfermedades gastrointestinales como la gastritis, la vlcera péptica y el cdncer gdstrico en muchos paises alrededor del
mundo. La alta prevalencia de infeccion y su relacion con este tipo de enfermedades la caracterizan como un problema
de salud publica a nivel mundial. Existen varios factores de riesgo asociados a la infeccion con esta bacteria como el bajo
nivel socioeconémico, condiciones higiénicas inadecuadas y antecedentes familiares de enfermedades gastrointestinales.
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ASBTRACT

Since the discovery aof Helicobacter pylori, more than two decades age, it has been postulated and demonstrated its
relationship with gastrointestinal disease such as gastritis, peptic ulcer and gastric cancer in many countries worldwide.
The high prevalence of the infection and its relationship with this type of diseases characterize the infection as public
health problem in the world. There are several risk factors associated io the infection with this bacierium such as low
socioeconomic status, inadeguate hygiene conditions and family background of gastrointestinal disease.
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INTRODUCCION

Los estudios que permitieron la identificacién de la bacte-
ria Helicobacter pylori, se originaron a finales del siglo
XIX.En 1893 Bizzozero y en 1896 Salomor, demostraron la
existencia de microorganismos espirales en el jugo géstri-
co de caninos y gatos.(1) Karienttz en 1906 descubrié or-
ganismos semejantes en el jugo géstrico de pacientes con
cancer de estomago. Doenges en 1938, en un analisis de
necropsias, encontré organismos espirales en el estéma-
go de 43% de los humanos estudiados. Posteriormente,
en 1979 John Robin Warren observo, en biopsias géstricas,
bacterias en forma de espiral localizadas debajo de la capa
mucosa.{2,3) Finalmente, en 1981, un médico
gastroenterdlogo, Barry Marshall se une a la investiga-
cién realizada por Warren y en 1983 identifican la bacteria
H. pylori. Sus estudios permitieron comprobar que dichas
bacterias se encontraban solamente en las muestras
histicas con signos de inflamacién.(4)

H. pylori, es una bacteria gramnegativa, microarofilica,
flagelada que tiene la capacidad de segregar diversas
enzimas dentro de las cuales se encuentra la ureasa que
hace el medio mucho mas alcalino, propicio para el desarro-
llo del agente infeccioso.(5) La infeccién por H. pylori es
comun a nivel mundial y se ha estimado que mas del 60% de
la poblacién se encuentra infectada.(6) En 1994, la Agencia
de Investigacion para el Cancer (IARC) la clasificé como un
carcinogeno humano de tipo 1.(7)

Genéticamente H. pylori, presenta locus asociados a la
patogenicidad. La bacteria presenta una region de mas de
40 genes asociados a la virulencia denominada isla de
patogenicidad (PAI), entre ellos: iced, cagd vy vacA. La in-
feccion de H. pylori, con variantes alélicas (polimorfismos
genéticos) cagAd y vacA positivos, estd asociada con un
mayor riesgo de desarrollar enfermedades como el cancer
gastrico.(8,9)

Varios estudios indican que la persistencia de colonizacién
de 1a bacteria induce gastritis y esta asociada con el desa-
rrollo de diferentes enfermedades gastroduodenales como
gastritis crénica, lcera péptica, maltoma y carcinoma gés-
trico.(10)

Epidemiologia

La alta infeccion de la poblacién con H. pylori es un pro-
blema de salud a nivel mundial. Se ha estimado que aproxi-
madamente el 60% de la poblacién del mundo se encuen-
tra infectada por la bacteria H. pylori.(11) En adultos, los
indices de infeccidn oscilan alrededor del 90% y su preva-

i

lencia varia ampliamente con la edad, la raza, la etnia y a
traves de las regiones geogréficas.(12-15) En paises en
desarrollado, el 70 al 90% de la poblacidn se encuentra
infectada con H. pylori y la mayoria adquieren la infec-
cién antes de los 10 afios de edad. A diferencia, en los
paises desarrollados la prevalencia de infeccidn es mas
baja, comprendiendo entre el 25 al 50%. Sin embargo, la
prevalencia de infeccidn es casi similar tanto en hombres
como enmujeres.(16)

En Estados Unidos, el indice de la infeccién de H. pylori en
nifios varia extensamente, aproximadamente el 10% de ni-
fios de 10 afios de edad se infectan; sin embargo, es
substancialmente mas alta entre las poblaciones de nifios
inmigrantes.(17,18) En paises de América Latina, un estu-
dio realizado en México indic una seroprevalencia de H.
pylori del 70% en 11.605 muestras sanguineas de personas
de diversas edades (1 a 90 afios de edad).(19) En Colombia,
un estudio realizado en muestras de biopsias gastricas ob-
tenidas de diferentes zonas del pais, mostré que la regién
Andina present6 la mayor prevalencia de infeccién en com-
paracién con la Costa Atlantica.(20) Adicionalmente, otro
estudio reporta que en adultos, los indices de infeccién
oscilan alrededor del 90% y en nifios el 50% se encuentran
infectados a los 2 afios de edad y el 90% a los 9 afios de
edad en las zonas rurales.(12,13)

Factores de riesgo para infeccion por H. pylori

La forma de transmisién de la infeccién por H. pylori no
esta completamente dilucidada. Existen diferentes mecanis-
mos de transmision de la bacteria, el contacto directo de
individuo a individuo se ha sugerido como la via primaria
de infeccidn, también se considera de gran importancia la
infeccién via fecal-oral u oral-oral.(11) Factores como el
consumo de agua contaminada, el hacinamiento en la vi-
vienda, compartir las camas y la ausencia de agua tratada
en el hogar y las practicas higiénicas inadecuadas, también
se han asociado a la infeccién de H. pylori.(11)
Adicionalmente, varios estudios epidemiolégicos reportan
que el nivel socioecondmico bajo y el escaso nivel educati-
vo son factores de riesgo significativo para la adquisicién
de la infeccidn, asociado a las condiciones inadecuadas de
la vivienda.(14,21)

Laprevalencia de la infeccién en relacidn a la edad es igual
para ambos sexos; sin embargo, en algunos paises desarro-
llados, existe una mayor prevalencia de infeccién en hom-
bres que en mujeres.(22) La nifiez se caracteriza por ser el
periodo critico para adquirir la infeccidon.(23) Ademds, se
consideran factores de riesgo, los antecedentes familiares
(padres) de enfermedad ulcerosa y cancer géstrico.(24)



Rev. Fac. CIENC. SaLup. Untv. Cauca
VoL 8 No. 4 DiciemBRE 2006

41

Se ha descrito una mayor prevalencia de infeccion en per-
sonas de raza negra que en blancos, independientemente
de la edad, sexo, ingresos economicos, nivel educativo o
consumo de tabaco y alcohol.(25) El tipo de profesion, como
enfermeria, odontologia y médicos endoscopistas, se han
asociado con un mayor riesgo para la adquisicién de la
infeccién, aunque existen algunos estudios contradicto-
ri0s.(26-28)

H. pylori y gastritis

La bacteria H. pylori se localiza en el epitelio de la mucosa
gastrica y se adhiere a ella iniciando un proceso de coloni-
zacion causando eventualmente diferentes grados de infla-
macién en el epitelio gastrico.(29) La persistencia de colo-
nizacion de la bacteria induce gastritis y esta asociada con
el desarrollo de enfermedad ulcera péptica, gastritis atréfica
y carcinoma gastrico.(30) La gastritis a pesar de estar aso-
ciada con la infeccion con H. pylori en pacientes infecta-
dos, ésta generalmente se caracteriza por ser
asintomatica.(31)

La relacion entre la infeccion con A. pylori'y la gastritis se
ha demostrado en varios estudios, aunque existen algunos
estudios contradictorios.(32,33) Uno de los estudios inicia-
les que permitieron conocer dicha asociacion fue el estudio
realizado por Marshall y Warren quienes ingirieron las bac-
terias de H. pylori.(4) Los resultados eventualmente contri-
buyeron a establecer la patogenicidad de la bacteria en re-
lacién con la gastritis aguda y crénica, al camplir los postu-
lados clasicos de Koch sobre las enfermedades infeccio-

sas.!! La infeccion con H. pylori se caracteriza por su ad-

quisicién durante la nifiez y por ser la causa mas comun de
gastritis en nifios y adultos.(34)

Hoy se sabe que en general todos los individuos infecta-
dos con H. pylori desarrollan una gastritis crénica superfi-
cial, si no se lleva a cabo un tratamiento que permita la
erradicacion de la infeccidn, tanto ésta como la inflamacion
se prolongan durante décadas, y en muchos casos durante
toda la vida en forma activa.(35) En la mayor parte de los
casos, mas del 85% de esta inflamacidn esta asociada con
la infeccién por H. pylori. Por lo tanto, se puede afirmar que
ésta es la causa mas importante de gastritis crénica.(36)
Esta infeccién se ha convertido en un serio problema de
salud publica debido a su capacidad de producir inflama-
cién crénica de la mucosa gastrica, ulcera gastrica y por ser
factor que predispone al cincer gastrico en la edad adul-
ta.(37) En la actualidad, la comunidad cientifica ha mostra-
do un interés creciente en esta bacteria, en virtud de su alta
relacion con la enfermedad ulcerosa péptica y el cancer
gastrico.

H. pyloriy tlcera péptica

Diferentes estudios a nivel mundial han confirmado la hi-
potesis inicial que 1a bacteria H. pylori se encuentra asocia-
da a la enfermedad ulcera péptica (UP) en adultos.(38,39) La
prevalencia de UP es dificil de estimar debido a la naturale-
za subjetiva de sus sintomas y a su similitud con otros
desordenes dispépticos; sin embargo, en los pacientes con
UP se reporta una prevalencia de infeccion por H. pylori
entre el 90 al 95%.(39) En Estados Unidos se reportan
prevalencias menores a las reportadas en otros paises,
adicionalmente la evidencia actual muestra una disminu-
cion de la incidencia de UP, entre hombres y mujeres.(39)

Kurata y Nogawa demuestran que la tasa de prevalencia de
UP que se atribuye a la infeccién por H. pylori, disminuye
cuanto menor sea la prevalencia de la infeccién en la pobla-
cién en general. En Norte América, la prevalencia de la in-
feccion de la poblacién en general es inferior a la descrita
en otros paises, sin embargo otros paises, donde la preva-
lencia de infeccidn de H. pylori se encuentra entre el 40%
y el 60%, una gran parte no desarrollan UP.(40) Resultados
similares fueron encontrados en estudios realizados en re-
giones de la sabana de la costa del oeste de Africa donde al
prevalencia de infeccién de H. pylori es del 90%, pero la
prevalencia de UP es relativamente baja.(41) Esto concuer-
da con varios estudios en otros paises como la India, Chi-
na, Japon, Corea, Perti, Iran y Vietnam en donde una alta
prevalencia de infeccion por H. pylori no se correlaciona
conuna alta prevalencia de UP.(42) Estudios recientes mues-
tran que algunas cepas de H. pylori son mas virulentas
que otras, lo cual podria explicar las discrepancias reporta-
das por los estudios realizados para establecer la asocia-
cién entre la prevalencia de infeccién por H. pylori y la
presencia de UP.(43)

H. pylori y cancer gastrico

El cancer gastrico (CG) continua siendo un problema de
salud a nivel mundial a pesar de la disminucién en los ulti-
mos afios.(44) El CG es el cuarto cancer mas comun en el
mundo después del cancer de pulmon y la segunda causa
de muerte por céncer, se calculan 100.000 nuevos casos y
850.000 muertes por afio en el mundo.(45) Los estudios
epidemiolégicos han demostrado una fuerte asociacion entre
incidencia de cancer gastrico y prevalencia de la infeccién
por H. pylori, e indican que las personas infectadas tienen
entre 3 y 6 veces mayor riesgo de desarrollar CG en compa-
racion de quienes no lo estan.(46,47) En 1991, Nomura et al.
y Parsonnet et al. reportaron por primera vez la relacién
entre infeccion con CG.(48,49) En 1994, se marco un hito en
la asociacion entre H. pylori y el CG, debido al reconoci-
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miento de la bacteria como un carcindgeno de tipo 1 por la
Agencia Internacional de Investigacién del Cancer (IARC).(50)

Varios estudios epidemiolégicos han demostrado que exis-
te asociacion entre la infeccién con H. pylori y CG.(51) Es-
tudios caso-control y estudios prospectivos indican una
asociacién significante entre la infeccién con H. pyloriyel
riesgo de desarrollar CG.(45) Actualmente, los estudios de-
muestran que solo una parte de la poblacién infectada por
H. pylori desarrollan CG durante su curso de vida. Esto
indica que la infeccion debe actuar reciprocamente con otros
factores de riesgo, incluyendo hébitos alimenticios, estilos
de vida, nivel socioecondmico, condiciones sanitarias como
el hacinamiento y la virulencia de la bacteria.(45,52)

Virulencia de H. pylori

H. pylori es un microorganismo que se caracteriza por una
enorme variabilidad genética. No obstante, la infeccién por
si sola no es suficiente y es necesaria la coexistencia de
otros factores ambientales. Asi, las diferencias en las mani-
festaciones clinicas y la gravedad de las enfermedades
gastricas estan asociadas a la virulencia de H. pylori, la
cual es dada por los genes cagd, vacA e iced.(43) El gene
cagA parece ser el responsable parcial de los mecanismos
de sefializacién que conducen al desarrollo de cancer gas-
trico. Recientes estudios han demostrado que pacientes
infectados con H. pylori cagA positivo presentan un ma-
yor riesgo a desarrollar CG que aquellos que presentan H.
pylori cagA negativo.(53)

El gen vacA esta asociado a la expresién de citotoxinas ysu
analisis estructural muestra dos regiones; la regién sefial
(s) y laregién media (m).(54) La regién (s) esta dividida en
tres subtipos sla, s1b y s2, algunos de estos han sido aso-
ciados a enfermedades como ulcera péptica y cancer gastri-
¢0.(43) Otros estudios reportan que las cepas con genotipo
vacA s1 - ml estin asociados a ulcera péptica.(55,56)

En Colombia (aislamientos de la ciudad de Bogota), Esta-
dos Unidos y Korea, no se observaron asociaciones signi-
ficativas entre el gen vacA (subtipos s o m) al comparar
pacientes con ilcera duodenal, gastritis o cancer gastrico;
aunque Ios tipos vac4 sla y s1b fueron mas comunes en
Estados Unidos y Colombia, independientemente de la pre-
sentacion de la enfermedad.(57,58)

El gen ice4 (inducido por contacto con epitelio) tiene una
estructura similar a una endonucleasa de restriccién. Su rol
en las manifestaciones clinicas de la enfermedad necesita
ser elucidado, aunque ha sido sugerido como marcador para
la predisposicion al desarrollo de tilcera péptica.(5 9)

Estos resultados sugieren que los genotipos de H. pylori
pueden ser de utilidad como marcadores de virulencia yla
existencia de uno u otro gen tendran tmplicaciones impor-
tantes en la evolucion de la infeccién y el desarrollo de la
enfermedad.
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