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dormitorio se asocié significativamente a infecciones por H. pylori, También se encontré6 una
asociacion significativa con el consumo de AINES, y el consumo mixto de alimentos con infeccién
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ABSTRACT: (Maximo 250 palabras)

Helicobacter pyori is a gram negative, microaerophilic bacterium that exclusively colonizes
the gastric epithelium, it is the main risk factor for multiple pathologies including the
development of gastric cancer. This was a retrospective study that included a population of
163 helicobacter pylori positive patients and 123 H. pylori negative subjects observed at the
Hernando moncaleano perdomo university hospital. The state of H. pylori was evaluated by
identifying it by pathology, different risk factors were taken from the review of medical
records to identify personal factors associated with the infection. No significant difference
was observed between subjects with positive and negative H.pylori in terms of origin, if they
lived in rural or urban areas. A significant association was found with eating habits, coffee
consumption, alcohol consumption, tobacco consumption, however there was no significant
difference with the infection and the smoking index. The fact of sharing a bedroom was
significantly associated with H. pylori infections, a significant association was also found
with the consumption of NSAIDs, and the mixed consumption of foods with evident H. pylori
infection, a negative association of infection with helicobacter pylori with the consumption of

filtered water.
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RESUMEN

Introduccion: El helicobacter pyori es una bacteria gram negativa, microaerofilica
gue coloniza el epitelio gastrico de forma exclusiva, es el principal factor de riesgo

para multiples patologias incluyendo el desarrollo de cancer gastrico

Objetivo: Determinar la frecuencia de infeccion por Helicobacter pylori en muestras
de biopsia gastrica en pacientes del Hospital Universitario Hernando Moncaleano

Perdomo de Neiva.

Materiales y métodos: Este fue un estudio retrospectivo que incluyé una poblacion
de los 163 Pacientes positivos para helicobacter pylori y 123 sujetos negativos de
H. pylori observados en el hospital universitario Hernando Moncaleano Perdomo. El
estado de H. pylori se evalué mediante la identificacién por patologia del mismo, se
tomaron distintos factores de riesgo de la revision de historias clinicas para

identificar factores personales asociados a la infeccién.

Resultados: No se observo diferencia significativa entre sujetos con H.pylori positivo
y negativo en términos de procedencia, si vivian en zona rural o urbana. se encontro
asociacion significativa con los habitos alimenticios, consumo de café, consumo de
alcohol, consumo de tabaco, sin embargo, no hubo diferencia significativa con la
infeccién y el indice tabaquico. El hecho de compartir dormitorio se asocio
significativamente a infecciones por H. pylori, También se encontré una asociacion
significativa con el consumo de AINES, y el consumo mixto de alimentos con
infeccion evidente de H. pylori, se evidencio una asociacion negativa de la infeccion

por helicobacter pylori con el consumo de agua filtrada.

Palabras claves: H. pilori, Infeccion, Ulcera peptica, Patologia, Biopsia



ABSTRACT

Helicobacter pyori is a gram negative, microaerophilic bacterium that exclusively
colonizes the gastric epithelium, it is the main risk factor for multiple pathologies
including the development of gastric cancer. This was a retrospective study that
included a population of 163 helicobacter pylori positive patients and 123 H. pylori
negative subjects observed at the Hernando moncaleano perdomo university
hospital. The state of H. pylori was evaluated by identifying it by pathology, different
risk factors were taken from the review of medical records to identify personal factors
associated with the infection. No significant difference was observed between
subjects with positive and negative H.pylori in terms of origin, if they lived in rural or
urban areas. A significant association was found with eating habits, coffee
consumption, alcohol consumption, tobacco consumption, however there was no
significant difference with the infection and the smoking index. The fact of sharing a
bedroom was significantly associated with H. pylori infections, a significant
association was also found with the consumption of NSAIDs, and the mixed
consumption of foods with evident H. pylori infection, a negative association of

infection with helicobacter pylori with the consumption of filtered water

Key words: H. pilory, Infection, Peptic ulcer, Pathology, Biopsy



INTRODUCCION

El Helicobacter Pylori es una bacteria gram negativa con forma de bacilo helicoidal
o espiralada, microaerofilica que coloniza el epitelio gastrico de los seres humanos
de forma exclusiva. Es el principal factor de riesgo para desarrollar enfermedades
tales como gastritis, Ulceras gastricas en mas del 80% de los casos, Ulceras
duodenales en el 90% de los casos, linfomas MALT y ademas es considerado factor
de riesgo para el desarrollo de cancer gastrico! , después de que en 1994 la Agencia
Internacional para la Investigacion del Cancer de la Organizacion Mundial de la
Salud clasificé al Helicobacter Pylori como un agente carcindgeno clase 1 y el
adenocarcinoma gastrico es la segunda causa mas comun de mortalidad por cancer

en todo el mundo.

Hoy, se sabe que el Helicobacter Pylori tiene una alta prevalencia a nivel mundial y
que esta presente en mas del 50% de toda la poblaciébn 2. Aunque las
comparaciones epidemiologicas directas de la prevalencia de Helicobacter Pylori
entre los paises en via de desarrollo y desarrollados son complejas 2, debido a que
su infeccion puede cursar de forma asintomatica y la disponibilidad y asequibilidad
de los métodos diagndsticos tanto invasivos como no invasivos, varian ampliamente

dependiendo de cada region.

Aunque existen pocos estudios de prevalencia, las mayores tasas de mortalidad se
encuentran en paises orientales como Japén con 34 muertes en mujeres 'y 78 en
hombres por cada 100.000 habitantes. En América las cifras mas elevadas se
encuentran en Chile con 32 muertes por 100.000 habitantes y Costa Rica con 51.5
muertes en hombres y 28.7 en mujeres por cada 100.000 habitantes. se sabe que
Colombia es un pais de alta prevalencia de Helicobacter Pylori con diferencias
significativas entre los grupos etarios. En la poblacion adulta segun los estudios
realizados por Bravo y colaboradores en biopsias gastricas provenientes de 16
ciudades de todo el pais, realizado en el afio 2003, la estim6 en el 69,1% de 8652
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biopsias géstricas provenientes de 16 ciudades del pais; la ciudad de Medellin,
presentd una prevalencia del 65%, Otras ciudades con una mayor prevalencia
fueron, en su orden, Tunja (99,1%), Popayan (86,5%) y Manizales (85,5%)*. En la
poblacién se estima que la prevalencia ha venido aumentando y se encuentra
alrededor del 44,5% *.

Para lograr determinar la prevalencia de Helicobacter Pylori en una poblacion
existen multiples métodos invasivos y no invasivos que permiten determinar su
presencia en el estbmago y la parte superior del intestino delgado(duodeno) de un
individuo, los cuales van a variar en su sensibilidad, especificidad y no van a estar
disponibles en todas las regiones, lo cual es importante tener en cuenta a la hora
de realizar el diagnéstico. Se utilizan principalmente cuatro pruebas para detectar

Helicobacter Pylori:

e Analisis de anticuerpos en sangre: permite determinar si el cuerpo ha
producido anticuerpos ante la presencia de este microorganismo

e Prueba de aliento en urea: permite determinar la presencia de Helicobacter
Pylori en el estbmago y la respuesta que este tenga ante un tratamiento
instaurado

e Prueba de antigeno en heces: ayuda a determinar si en las heces existen
sustancias que desencadena el sistema inmunitario para combatir una
infeccion por Helicobacter Pylori

e Biopsia: Esta es la manera mas exacta de definir si se tiene infeccion por

Helicobacter Pylori.

Mediante la realizacion de una endoscopia se obtiene la biopsia, en la que
posteriormente y gracias a la utilizacion de PCR es posible detectar el acido
desoxirribonucleico (ADN) del Helicobacter Pylori sin importar su concentracion y

asi determinar o no su presencia °.
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El Helicobacter Pylori tiene un gran impacto a nivel mundial, y es evidente, ya que
este llega a ser un determinante en el estado de salud de los individuos, y ademas
hay que tener en cuenta que su prevalencia a nivel mundial ha aumentado, gracias
a la variabilidad genética que le confiere resistencia al tratamiento antibidtico. Estas
son las razones por las cuales el Helicobacter Pylori es considerado un tema de
investigacion cientifica obligatorio para la salud publica, tanto a nivel mundial, como
nacional y regional; mas aun si tenemos en cuenta que la predisposicion que ejercen
los factores sociales, culturales y economicos es muy grande en el Departamento
del Huila.

En Colombia hay pocos estudios en relacion a la prevalencia del Helicobacter Pylori.
A pesar de ello, en los pocos estudios se evidencia una mayor prevalencia en las
regiones con alto relieve montafioso, como la region Andina, y esto tiene un gran
impacto en la salud ya que estas regiones ofrecen las méas altas tasas mortalidad

por cancer gastrico, en comparacion con las bajas tasas de las zonas costeras.

Es importante que se abra una nueva ventana investigativa en patologias de alto
impacto como lo es la infeccién por Helicobacter Pylori, por eso este trabajo toma
tanta relevancia en nuestro medio, ya que mediante la identificacion del
microorganismo en muestras de biopsias gastricas se estimard de manera
fehaciente la prevalencia en este medio y ademas mediante la caracterizacion de
esta poblacién, a través de variables geograficas y socioculturales se podra

establecer cudles son los factores que mas se asocian a su presentacion.

Este trabajo pretende ser pionero en la regién, y ademas permitird adquirir
informacion que sirva para medir el impacto que tiene en la salud de la poblacion y
ademas pretende ser fuente para la implementacion de futuras medidas preventivas

gue permitan aminorar su incidencia.

13



1. JUSTIFICACION

Se considera que la infeccion por Helicobacter Pylori es un problema de salud
mundial y nacional. A pesar de esto no existen datos confiables de la presencia de
la infeccion en la poblacion del pais que permitan elaborar politicas nacionales de
prevencion, deteccién y manejo efectivo de esta entidad. Todo esto aumenta el
riesgo de presentar patologias asociadas a la infeccion con Helicobacter Pylori (CA

gastrico, linfoma MALT, entre otras).

Actualmente se conoce que el Helicobacter Pylori es el responsable de la infeccion
bacteriana crénica mas comun en el mundo, y aunque no se considera como
microorganismo parte la microbiota normal, este si esta presente en gran parte de
la poblacion mundial, generando una respuesta inflamatoria en grado variable en
los infectados, lo que evidencia un verdadero problema de salud a nivel mundial.
Los paises desarrollados, gracias a sus multiples estudios han evidenciado que la
disminucion y la erradicacion de la infeccion por Helicobacter Pylori, genera un gran
impacto en la reduccion de gastropatias, pese a esto los paises en via de desarrollo
no cuentan con la evidencia necesaria para hacer de este, un problema visible.
Colombia no es ajena a esta realidad, por eso es de vital importancia que se
empiece a determinar la prevalencia del Helicobacter Pylori en la region y de esta

manera evidenciar el verdadero impacto que tiene sobre la salud.

Este estudio abarca a una poblacion heterogénea, atendida en un Hospital
Universitario de tercer nivel que recibe poblacion de todos los estratos, provenientes
en su mayoria del sur del pais. La intencidn final de este trabajo es servir de fuente
de informacién que en un futuro cercano permita formular recomendaciones a las
autoridades de salud de los centros hospitalarios, orientadas a mejorar el registro
de la infeccion por Helicobacter Pylori, contribuyendo asi, a la elaboracién de

protocolos de deteccion temprana, el desarrollo de sistemas de evaluacion continua

14



y adiestramiento por el personal médico de atencion primaria y secundaria, con el
objetivo de captar a la poblacién de riesgo. Esto permitira disminuir la incidencia del
Helicobacter Pylori y la mortalidad por patologias como el cancer gastrico asociadas

a su infeccidén y de esta manera impactar de forma positiva la salud de la region.

15



2. ANTECEDENTES

Aungue su reconocimiento como patdgeno es reciente, el Helicobacter Pylori, ha
tenido desde siempre una estrecha relacion con los seres Humanos. Fue
descubierto en el afio 1875 por cientificos alemanes, quienes observaron
particularmente su forma espiral y que su habitat estaba ligado estrechamente al
estbmago humano, pero por su incapacidad de ser cultivadas este descubrimiento
no tomoé gran relevancia. Pasaron muchos afios hasta que en 1899 el profesor
Walery Jaworski en Cracovia mediante sus estudios en sedimentos en lavados
gastricos le dio el primer nombre a esta bacteria, la llamé: “Vibrio Rugula” ©. Fue el
primero en sugerir que este microorganismo estaba directamente implicado en la

aparicién de enfermedades géstricas.

En 1875 Bottcher y Letulle, investigadores alemanes descubren una bacteria en la
base y en los bordes de Ulceras gastricas, y sugieren como hipétesis que la bacteria
puede ser causa de la enfermedad ulcerosa, no pudo ser cultivada y su
investigacion fue dejada a un lado.

En 1893 Bizzozero identifica bacterias de forma espiral en la mucosa gastrica de
perros, infiltrando las glandulas e incluso dentro del citoplasma y vacuolas de las
células parietales; dicho organismo fue nombrado después Helicobacter

Bizzozeroni en 1996 debido al investigador que la aisld.”
No se tiene la evidencia fisica mas que en las referencias bibliogréficas actuales de
la presencia y descripcion de la misma bacteria, sin embargo no se sabe si Salomén

en 1896 llevd acabo el estudio en ratas o en gatos.®

En la misma pocion de tiempo Walery Jaworski en Cracovia estudio aspirados

gastricos de humanos, describié bacterias alargadas de forma espiral, a las que
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denomino Vibrio Regula, donde implicé la posible asociacion de enfermedad
gastrica y aunque fue incluido en un libro de gastroenterologia, se publicé en polaco

y no se difundié adecuadamente.®

En 1906 Krienitz describe bacterias espirales en la mucosa de estbmagos en todos
los pacientes con cancer, asociando la presencia de la misma a inmunosupresion.°
En 1921 Edkins describe la presencia de Helicobacter Felis en gatos,
posteriormente se evidencid la asociacion entre espiroquetas e inflamacion gastrica
en monos macacos es descrita por Doenges, tiempo después este mismo autor
reportd también la presencia de dichos microorganismos en el 43 % de estomagos
humanos estudiados en necropsias. Ese mismo se descarto la hipotesis de que esa
bacteria descubierta produjera enfermedades gastricas en humanos sin embargo
Gorham postul6 la hipétesis de que una “bacteria aciddfila” era la causa de ulceras

gastricas. 1!

Un siglo después, en 1979 los investigadores australianos Robin Warren y Barry
Marshall lograron aislar el microorganismo de la mucosa del estbmago humano y
fueron los primeros en lograr su reproduccion en medios de cultivo en la University
of Western Australia, en Perth, Australia; a la que llamaron Campylobacter Pylori
por su forma tan parecida al Campylobacter.1?> Este logro cobré tanta relevancia,
gue compartido a la comunidad cientifica en el afio 1983. Su investigaciéon dio un
cambio importante en el entendimiento de las patologias gastricas, al argumentar
que eran estas bacterias quienes causaban patogenia en el esttmago y no otros
factores como el estrés y las comidas acidas que era una de las principales teorias
de aquel entonces, en 1982 se logra cultivar la bacteria obtenida de pacientes con
evidencia de gastritis y se evidencia la presencia de la misma en biopsias gastricas
posteriormente ambos autores comunican sus observaciones, con estudios
histopatoldgicos y tinciones de plata y al germen lo denominan Campilobacter

Pyloridis y después Campilobacter Pylori.'3
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Ese mismo afio logran identificar al bacilo en el cultivo de moco gastrico, sin
embargo algunas investigaciones lo califican como fortuito, por tratarse de un
cultivo olvidado por varios dias'#; este mismo investigador dos afios después para
demostrar la patogenicidad de la bacteria, se auto infecta ingiriendo una cepa de
bacilos cultivada y obtenida de un paciente de 66 afios con diagndstico de dispepsia
no ulcerosa, y a las dos semanas tiene la misma sintomatologia manifestada por
crisis de dolor en epigastrico, nduseas y vomitos, se le realiza endoscopia y en las
biopsias de su propia mucosa gastrica se identifican los bacilos; se describe que
curd espontdneamente y en otras que recibié tratamiento con sales de bismuto y
metronidazol. Este fue un estudio pionero, para lo que actualmente se conoce de la

asociacion de la infeccion de la bacteria con la generacion de patologia gastrica.

En 1989 en la 22 Reunidon del Grupo Europeo para el estudio de Campilobacter en
Ulm Alemania, y por estudios filogenéticos y del ADN bacteriano se concluy6 que el
género deberia ser el de Helicobacter, reconociéndose ademéas como la Unica
bacteria relacionada con las gastropatias, y cuya diferencia principal con el
Campilobacter es la de que el Helicobacter es una bacteria que tiene flagelos en

uno de los extremos en numero variable de cuatro a ocho.?®

Con el ultimo arriesgado procedimiento y por la demostracion ahora inobjetable de
multiples estudios posteriores, se conocié que la presencia de la bacteria puede
evidenciarse a nivel mundial, que la mayoria de las personas infectadas
permanecen asintomaticas, no todas y no con el mismo patrén;® y se concluyé sin
duda alguna que la infeccion es causa de gastritis aguda, gastritis cronica
persistente, gastritis atréfica, Ulceras duodenales y Ulceras gastricas, sin embargo
el principal problema a tratar son los adultos infectados y no tratados, ya que estos
tienen de dos a seis posibilidades de riesgo para desarrollar neoplasias gastricas
como adenocarcinoma y tumores parecidos a los linfomas. se ha demostrado con

el tiempo la asociacidon con padecimientos extragastricos.’
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La demostracién contundente de que el Helicobacter pylori es un factor etiolégico
asociado a alteraciones gastricas son la gastritis, las Ulceras gastricas y duodenales,
y que estas mismas se curan con esquemas de erradicacion bacteriana a base de
antibioticos, que se ha disminuido su incidencia con el tratamiento antibiético de la
infeccion, y consigo grandes beneficios ya que se han disminuido las Ulceras
pépticas, pero se ha manifestado una situacién que amerita ser aclarada, y es la del
aumento de la enfermedad por reflujo gastroesofagico, el diagnostico frecuente de

epitelio de Barrett y del aumento del adenocarcinoma de la unién esofagogastrica.®

Cuando hacemos referencia a la identificacion del Helicobacter Pylori en biopsias,
los estudios, han evidenciado que se puede lograr la identificacion del patégeno
mediante técnicas de microscopia directa con procesado de las muestras con
tinciones de Gram, con una especificidad elevada, cercana al 100%, sobre todo con
biopsias multiples y simultdneas del antro y del cuerpo gastrico, incluyendo también
la utilizacion de tincion con azul de metileno, que es mas sencilla, que obtiene los

mismos resultados que con la tinciéon de Gram.®

La histologia con técnicas llamadas convencionales ha permitido el diagnéstico de
infeccion, es decir la identificacion de la bacteria, pero ademas proporciona valiosa
informacion sobre las alteraciones de la mucosa gastrica, evaluar la densidad
bacteriana en el epitelio gastrico en forma semicuantitativa, la magnitud y
caracteristicas de la gastritis, la actividad inflamatoria aguda y crénica, la atrofia de
la mucosa, la metaplasia intestinal y la presencia de foliculos linfoides; estas
ventajas se amplian cuando un endoscopista experimentado tiene la precaucion de
tomar biopsias numerosas de antro, incisura angulares, cuerpo y fondo, teniendo el
cuidado de que el antro sea el mas muestreado, por el conocimiento que se tiene,

de que es la zona habitual de maxima colonizacién por el Helicobacter Pylori.*°

En Colombia se han desarrollado pocos estudios en este ambito, a pesar de ser un

tema de interés mundial. Los estudios que se han desarrollado se han centrado en
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establecer una asociacion clinica, patolégica y microbiolégica de la infeccién por
Helicobacter Pylori determinando la prevalencia e incidencia en el pais, similares al
gue se plantea en este estudio. Uno de ellos plateado por Correa y colaboradores
en donde a través de un estudio de tipo descriptivo-retrospectivo llamado
“Prevalencia de Helicobacter pylori y caracteristicas histopatologicas en biopsias
gastricas de pacientes con sintomas dispépticos en un centro de referencia de
Medellin” se toma como obijetivo principal estimar la prevalencia de la infeccion por
Helicobacter pylori y gastritis en pacientes con sintomas dispépticos llevados a
endoscopia digestiva superior y correlacionarlos con los principales hallazgos
histopatoldgicos, para lo cual se revisaron 2708 biopsias géastricas de pacientes
gue consultaron por sintomas dispépticos entre el afio 2012 y 2013 en la Clinica
Diagnostica Especializada VID de la Congregacion Mariana de Medellin, y cuyas
biopsias se estudiaron en el laboratorio de dicha institucion. Las variables
histoldgicas de los resultados reportados por el patélogo se analizaron con métodos
estadisticos a través de lo cual se pudo determinar que la prevalencia de la infeccién
por Helicobacter Pylori fue del 36,4%; la media de edad de los pacientes infectados
fue de 46,5 afios, con un pico de prevalencia en el grupo de 40-49 afos, a partir del
cual disminuyé. La cantidad de Helicobacter Pylori se correlacion6 con la intensidad
de la inflamacion y de la actividad; asimismo, la presencia de la bacteria se asocio
con metaplasia, foliculos linfoides, atrofia y polipos hiperplasicos y la intensidad de
la inflamacion se asoci6 con la cantidad de Helicobacter Pylori y la actividad

neutrofilica.2°

En la Universidad de Caldas, en el afio 2002 se realiz6 un estudio donde su Unico
método diagndstico que fue el hallazgo histopatolégico sin hacer uso de la serologia
para Helicobacter Pilory la cual ha demostrado tener mayor especificidad en algunos
estudios.? A diferencia del estudio realizado en el mismo Departamento afios mas
tarde, en la segunda mitad del aino 2015 que titula “Asociacién clinica, patologica y
microbiolégica de Helicobacter pylori en biopsias gastricas en el departamento de

Caldas-Colombia” donde se incluyeron 72 pacientes, que fueron remitidos para

20



endoscopia digestiva a la clinica San Marcel en la ciudad de Manizales a los cuales
se les tomo dos biopsias del antro y dos del cuerpo del estomago para estudio

histopatolégico y cultivo microbiolégico.?*

A partir de los datos recolectados se encontré Helicobacter Pylori en 47.2% por
andlisis histoldgico y 26.4% por cultivo microbiolégico, con predominio en el sexo
femenino y determinando la epigastralgia como la razon principal de consulta
asociada con la infeccion por H. pylori, lo cual les permitié concluir la existencia de
una asociacion entre el motivo de consulta, el sexo femenino, el cultivo
microbioldgico y la presencia histolégica de H. pylori. En este estudio, el cultivo
presentd una alta especificidad (84,2%) y una baja sensibilidad (38,2%), en

comparacion con el hallazgo histopatol6gico.??
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3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La infeccidon por Helicobacter Pylori es la infeccién bacteriana crénica de mayor
prevalencia nivel mundial 23, por lo cual es considerado un problema de salud
publica, que parece de dificil erradicacion si tenemos en cuenta los innumerables
estudios epidemioldgicos que reflejan toda su expansion geografica, sobretodo su
alta prevalencia en paises en via de desarrollo en comparacion con los paises
desarrollados 24, con una alta variabilidad segln la region geogréfica, etnia, raza,

edad y factores de riesgo socioeconémicos.

Segun la OMS aproximadamente cuatro mil millones de individuos se han detectado
con infeccion por Helicobacter Pylori en todo el mundo en el afio 2015. los
continentes con mayor presencia de Helicobacter Pylori son Asia, Africa y América,
en donde se encuentra entre el 70 y 90 % del total de la poblacion, exceptuando a
Estados Unidos y Canada en donde la prevalencia es cercana al 30%. En el afio
2017 Hooi y colaboradores, realizaron a través de un metanalisis la estimacion de
la prevalencia global de la infeccién por Helicobacter Pylori 2°. Los resultados que,
entre los 14,006 informes examinados, comprende datos de 62 paises. Africa tuvo
la prevalencia combinada mas alta de infeccion por Helicobacter Pylori 70,1%;
mientras que Oceania tuvo la prevalencia mas baja de 24.4%. Entre los paises
individuales, la prevalencia de la infeccién por Helicobacter Pylori varié desde un
18,9% en Suiza, al 87.7% en Nigeria.

La situacibn en América latina es compleja, segun la revisibn sistematica y
metanalisis de los estudios epidemioldgicos observacionales de la prevalencia de
Helicobacter pylori publicados hasta marzo de 2018 realizado por Curado y
colaboradores del Grupo de Epidemiologia y Estadisticas, de Camargo Céancer
Center, Sao Paulo, Brasil, incluyeron 24,178 individuos de estudios realizados entre
1987 y 2012, los cuales todos eran representativos de al menos una ciudad.

Concluyeron que la prevalencia de infeccion por Helicobacter pylori fue de 57.57%
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para todas las edades; en nifios y adolescentes la prevalencia fue de 48.36% y en
adultos 69.26% sin encontrar diferencias con respecto al sexo 6.

La prevalencia presenta variaciones en las condiciones geograficas, demogréficas
y socioecondmicas en relacion al comportamiento de la infeccidon con Helicobacter
Pilory. En algunos paises, aunque se presentan tasas muy altas de prevalencia de
la infeccion como en Perd 80% 27, Bolivia 73% 28, Venezuela 82% 29, Brasil 76% 3,
en Colombia el estudio de prevalencia de Helicobacter Pylori, publicado en 2003 por
Bravo y colaboradores®!, la estimé en el 69,1% de 8652 biopsias gastricas
provenientes de 16 ciudades del pais. En Colombia se han registrado regiones con
alto riesgo de cancer gastrico, relacionado con Helicobacter Pylori como Narifio y

altiplano cundiboyacense con prevalencias de 24,7 por cada 100000 habitantes 2,

A pesar de los recientes avances en materia de investigacion en cuanto a la
capacidad diagndstico frente al microorganismo, en paises en via de desarrollo
como Colombia es dificil de realizar una estimacion precisa de la prevalencia debido
a la poca accesibilidad a instrumentos que permitan esta medicion, esto
acompafiado del agravante que puede tener la presentacion clinica de la presencia
del microorganismo, que es la que habitualmente motiva a las personas a consultar
y que se le realice el diagnostico. Asi, la infeccidbn puede cursar de forma
asintomatica en la mayoria de los casos, aunque a menudo también puede
presentar sintomas clasicos de la enfermedad &cido péptica, entre ellos
epigastralgia, saciedad temprana, sensacién de vacio o hambre dolorosa, naduseas,
vomito y en caso de sangrado, melenas, hematemesis y anemia; y con ello contribuir
a la disminucién de la calidad de vida de los pacientes a corto plazo y a largo plazo,
sobre todo en pacientes con mayor edad, en donde la infeccion puede haber
transcurrido a lo largo de toda la vida 23. La infeccion es considerada factor de riesgo
para el desarrollo de multiples enfermedades que comprometen la integridad de la
mucosa gastrica, entre ellas la enfermedad de mayor complicacién es el cancer

gastrico que es el segundo cancer mas frecuente en el mundo después del cancer
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de pulmén, y ademas posee una elevada tasa de su tasa de mortalidad, con mas
de 900000 casos nuevos diagnosticados cada afio, aunque su nidmero aumenta

cada afio y una tasa de supervivencia a 5 afios muy baja, cercana al 30% 34,

Es imposible pasar por alto la importancia de la infeccion por Helicobacter Pylori por
su gran distribucién geografia y por todas las complicaciones géstricas severas que
su infeccion ocasiona. A pesar de que existen multiples estudios de prevalencia en
todo el mundo, estos estan limitados a regiones con la solvencia econémica para
realizarlos y a lugares en donde entienden la importancia de esta enfermedad; en
contraposicion las regiones con menor calidad de vida son las menos estudiadas,
como el Huila, siendo estas las areas en las cuales existe una mayor prevalencia
de infeccion. Por esto, desde el punto de vista del diagnéstico en toma de biopsias
asociado a patologia, se torna un método diagndstico asequible, de bajo costo y
buen rendimiento, que permitiria dar un manejo tanto al diagndstico oportuno de la
infeccion por Helicobacter Pylori, como a la determinacion fehaciente de la
prevalencia en esta region y ademas permitiria hacer una correlacion con la
severidad de las patologias que son potencialmente causadas por el

microorganismo.

Por todo lo anterior, la infeccion por Helicobacter se convierte en un problema
primordial para toda la poblacién, y nos conduce a la siguiente pregunta de
investigacion ¢ Cual es la prevalencia del Helicobacter Pylori en la poblacién que
acude a la toma de biopsias en la unidad de gastroenterologia en el Hospital
Universitario Hernando Moncaleano Perdomo y cudl es la asociacion de factores

sociodemogréficos en la presencia de la misma?
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4.1.

4.2.

4. OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Determinar la frecuencia de infeccion por Helicobacter pylori en muestras de
biopsia gastrica en pacientes del Hospital Universitario Hernando

Moncaleano Perdomo de Neiva.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Identificar la frecuencia de infeccion por Helicobacter pylori
Establecer la asociacion de factores socio demogréaficos con la presencia de

Helicobacter Pylori

Evaluar la calidad de vida relacionada con la salud de los usuarios de

consulta externa.

Comparar la satisfaccion de servicios de salud con la calidad de vida

relacionada con la salud.
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5. MARCO TEORICO

Helicobacter pylori es un bacilo gramnegativo, movil y curvado, aislado por primera
vez en 1982 y clasificado inicialmente dentro del género Campylobacter, debido a
sus similitudes 3°. Sin embargo, afios después, se hallaron ciertas caracteristicas
genotipicas y fenotipicas que diferian en este microorganismo. Su fuerte actividad
ureasa, la carencia de MK-6 metilada, marcadas diferencias en el metabolismo de
los carbohidratos y una susceptibilidad antibiética totalmente contraria al género
Campylobacter, permitié establecer un nuevo género: Helicobacter.36:37

5.1. MICROBIOLOGIA

Este bacilo es microaerofilico, con actividad catalasa, ureasa y oxidasa positiva. H
pylori crece 6ptimamente a un pH de 6.0 a 7.0 y se eliminara o no crecera al pH
presente en la luz gastrica. El moco gastrico es relativamente impermeable al acido
y tiene una fuerte capacidad amortiguadora. En el lado del lumen del moco, el pH
es bajo (1.0-2.0); en el lado epitelial, el pH es de aproximadamente 7.4. H pylori se
encuentra en la capa mucosa cerca de la superficie epitelial donde esta presente el
pH fisiologico. Su potente actividad de ureasa, le permite amortiguar ain mas el
acido, gracias a la produccion de amoniaco, ademas, produce una proteasa que
modifica el moco géstrico y reduce ain mas la capacidad del acido para difundirse
a través del moco. Este microorganismo es bastante maovil, incluso en el moco, y es

capaz de encontrar su camino hacia la superficie epitelial.383°

5.2. TRANSMISION

Se desconoce el modo exacto de transmision, pero se asume que es de persona a
persona por la ruta fecal-oral o por el contacto que de alguna manera se hace con
las secreciones gastricas. La colonizacion aumenta de manera progresiva con la

edad y se cree que los nifios son los principales amplificadores de H. pylori en las
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poblaciones humanas. Un descenso en la prevalencia en los paises desarrollados
podria deberse a la decreciente transmision a causa del menor hacinamiento y

mayor exposicion a los agentes antimicrobianos.37:38:40

5.3. PREVALENCIA

Coloniza la mucosa gastrica de aproximadamente la mitad de la poblacion humana
y Si no se suministra tratamiento antibiético, permanecera ahi toda la vida. La mayor
prevalencia se encuentra en los paises en desarrollo, donde entre el 70% y el 90%
de la poblacién esté colonizada, la mayoria antes de los 10 afios. La prevalencia de
H. pylori en paises industriales como los Estados Unidos es inferior al 40% y esta
disminuyendo debido a la mejora de la higiene y el tratamiento activo de los
individuos colonizados. También se ha demostrado que del 70% al 100% de los
pacientes con gastritis, Ulceras gastricas o Ulceras duodenales estan infectados con

H. pylori.4041

5.4. PATOGENIA E INMUNIDAD

Se localiza en el epitelio mucoso gastrico y, en ocasiones, en el epitelio mucoso
duodenal o esofagico. Cuando esta presente, como especie predominante
individual, la bacteria constituye un hallazgo frecuente; en individuos colonizados
por H. pylori se identifica un infiltrado celular en la ldmina del antro y del fundus
gastrico. En voluntarios humanos, la ingestion de H pylori resulté en el desarrollo de
gastritis e hipoclorhidria. Existe una fuerte asociacion entre la presencia de infeccién
por H. pylori y la ulceracién duodenal. La terapia antimicrobiana da como resultado
la eliminacion de H. pylori y la mejoria de la gastritis y la enfermedad de Ulcera
duodenal. Los mecanismos por los cuales H pylori causa inflamaciéon de la mucosa
y dafios no estan bien definidos, pero probablemente involucran factores
bacterianos y del huésped. Las bacterias invaden la superficie de las células

epiteliales en un grado limitado. Las toxinas y el lipopolisacarido pueden dafar las
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células de la mucosa, y el amoniaco producido por la actividad de la ureasa también
puede dafar directamente las células.®® Los pacientes infectados con H pylori
desarrollan una respuesta de anticuerpos IgM a la infeccién. Posteriormente, se
producen IgG e IgA, que persisten, tanto sistémicamente como en la mucosa, en
titulos altos en personas con infeccion cronica. El tratamiento antimicrobiano
temprano de la infeccidén por H pylori atenla la respuesta del anticuerpo; Se cree

que estos pacientes estan sujetos a infecciones repetidas. 3839

5.5. FACTORES DE VIRULENCIA

En la actualidad son los factores de virulencia que mas se estudian a nivel mundial,

debido a su estrecha relacién con los procesos de carcinogénesis y citotoxicidad.

5.5.1. CagA. es latoxina secretada en mayor cantidad por H. pylori, ademas
de ser la principal responsable de la patogenicidad de esta bacteria. Es una proteina
de elevado peso molecular (120-145 kDal) y altamente inmunogénica, que se
encuentra codificada en la isla de patogenicidad cag-PAl, una secuencia de 40 kb
que contiene 27-31 genes, dentro de los cuales también esté codificado el sistema
de secrecioén tipo IV (T4SS). Esta region cag-PAl, probablemente adquirida por
transferencia horizontal, es determinante para la patogenicidad de la bacteria. Los
genes de la Cag-PAl no se expresan constitutivamente, sino que responden a
sefiales ambientales.#24® Estan regulados por mecanismos complejos que pueden
activar o inhibir, dependiendo de condiciones micro ambientales como el nivel de
oxigeno, la osmolalidad, la fase de crecimiento bacteriano, el pH, presencia o no de
acidos grasos volatiles de cadena corta, entre otras condiciones. La Cag-PAl
codifica un sistema de secrecion de proteinas tipo IV que inyecta CagA y
peptidoglucanos en las células epiteliales del hospedador. Ante un descenso de pH,
cagA se mueve del centro a la porcidon periférica del citoplasma. La proteina
inyectada interactla con diversas moléculas de la célula hospedadora. La proteina

CagA translocada aumenta la produccion de IL-8. Asi mismo, los productos de la
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CagPAl estan asociados con un aumento de la produccion de otras citoquinas como
la IL-1B8, TNF-a y la molécula NF-k[3. La cepa de H.pylori que contiene esta region
se denomina Tipo | o cag-PAI positiva y cuando infecte tendra un mayor riesgo de
producir inflamacioén severa en la mucosa gastrica, Ulceras duodenales y cancer
gastrico, que en el caso de una cepa sin dicha isla de patogenicidad, la cual se

denomina cag-PAl negativa.*3-4°

5.5.2. VacA. se considera una toxina multifuncional, debido a la variedad de
efectos que provoca en la célula hospedadora: se internaliza en la célula y forma
vacuolas con caracteristicas de endosomas y lisosomas; puede unirse a
mitocondrias y translocarse a través de la membrana externa y formar un canal que
la atraviesa, esto dard lugar a una cascada de sefales que finalizara con la
apoptosis de la célula; y también es capaz de inducir sefiales pro inflamatorias nivel

nuclear y activar la proliferacion de células T.39:46:47

5.6. HELICOBACTER PYLORI Y CANCER

Su presencia en el organismo representa un factor de riesgo importante para el
desarrollo de Ulcera péptica, adenocarcinoma gastrico y linfoma MALT.*® La OMS
llegd a la conclusion en 1994 de que H. pylori es un carcinégeno definitivo en
humanos, tomando como base multiples estudios epidemioldgicos realizados a la
fecha. Las evidencias de que la infeccién conduce al desarrollo del cancer gastrico
se fundamenté en modelos animales y en estudios experimentales in vitro.4® Por
otra parte, un numero cada vez mayor de datos indican que la colonizacién
permanente por H. pylori puede brindar alguna proteccién contra complicaciones de
la enfermedad por reflujo gastroesofagico, incluido el adenocarcinoma
gastroesofagico. Investigaciones recientes han intentado dilucidar si la colonizacién
por H. pylori constituye un factor de riesgo de que surjan algunas enfermedades
extra gastricas y si brinda proteccién contra algunos trastornos médicos de apariciéon

reciente, como asma y obesidad.50-53
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5.7. DIAGNOSTICO

Los métodos de diagndstico se dividen en invasivos o no invasivos. Invasivos como
el examen histologico de tejido gastrico para hacer cultivo bacteriano, test rapido de
ureasa, uso de sondas de DNA y andlisis por PCR, endoscopia y no invasivos como
serologia, test de aliento, PCR de jugo gastrico, excrecion urinaria de N15 amonio.
Cultivo: El cultivo es el método especifico en el diagndstico del microorganismo. No
obstante, su sensibilidad varia notablemente en relacion con diferentes variables
como la recogida, transporte y almacenamiento de la muestra, los medios de cultivo
utilizados y las condiciones de incubacién (porcentaje de CO2 y humedad,
principalmente). sus ventajas son el test de susceptibilidad a antimicrobianos y la
caracterizacion en detalle de factores de virulencia y la posibilidad del tipado de

cepas con fines epidemiolégicos. °4°°

5.7.1. Valoracion Histologica. Visualizacion con hematoxilina & eosina
(H&E). La bacteria se localiza en el mucus adherido a la superficie del y a menudo
se encuentran profundas en criptas. Sin embargo, la tincion de H&E no es fiable
cuando hay pocas bacterias presentes. La identificacién histol6gica de la bacteria
estd facilitada por tinciones como Warthin-Starry y Giemsa modificado. La
distribucion de H. pylori por el estbmago no es uniforme. También son muy utiles

las inmunohistoquimicas cuando la tincién no es suficiente.>®

5.7.2. Serologia. Los métodos serolégicos se basan en la deteccion de
anticuerpos especificos frente a H. pylori en suero, saliva u orina. La serologia es
atil en el estudio de poblaciones seleccionadas, sin embargo, su principal problema
radica en que no puede diferenciar la infeccion activa de la exposicion previa al
microorganismo.?%% El rendimiento de las pruebas seroldégicas puede verse
afectado por el método diagnostico considerado como referencia (gold estandar), la
clase de anticuerpo, el tipo de antigeno y la técnica serolégica utilizada, asi como

por la poblacion estudiada. H. pylori provoca una respuesta inmunitaria, tanto local
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como sistémica. El sistema inmune responde con un aumento transitorio de IgM,
seguido de un aumento de anticuerpos de los tipos IgG e IgA que persisten durante
la infeccion. Puesto que los anticuerpos IgM se detectan sdlo transitoriamente,
tienen poco valor para el diagnéstico. La principal respuesta sistémica es de tipo
IgG por lo que la deteccion de estos anticuerpos es la mas utilizada para el
diagndstico. La prevalencia de anticuerpos tipo IgG en adultos sanos en Espafia es
alta, por lo que su deteccion en el diagndstico de la infeccidn por H. pylori origina un

elevado porcentaje de falsos positivos.1°’

5.7.3. Test de urea en aliento. Es un método indirecto que se basa en la
presencia de la ureasa de H. pylori. El paciente ingiere una solucién con urea
marcada isotopicamente con 13C (no radioactivo) o 14C (radioactivo) y se recoge
el aliento 30 minutos después de la ingestion de la solucién de urea; previamente
se habré recogido otra muestra de aliento basal. Si H. pylori se encuentra en el
estdbmago, éste hidroliza la urea gracias a su ureasa y se libera CO2 marcado (13C
0 14C) que se absorbe, difunde a sangre y transporta a los pulmones y es liberado
con el aliento.® Los resultados se miden como la relacién de 13C o 14C/12C de la
prueba con respecto al estandar. Tanto el sistema radiactivo como el no radiactivo
presentan similares porcentajes de sensibilidad, aunque generalmente se prefiere
el no radiactivo si se dispone del espectrdmetro de masas. Estas pruebas tienen
una excelente sensibilidad y especificidad para el diagnostico y seguimiento del
tratamiento antimicrobiano con la ventaja de ser una prueba global que valora la
presencia de H. pylori en el estbmago y no se ve sometido al sesgo que pueden

tener otras pruebas por la distribucién parcheada de la bacteria en el estbmago.

También tienen otras ventajas, como el ser una prueba no invasora y no depender
de las condiciones de transporte, ni de la experiencia del personal técnico. La
prueba del aliento indica una infeccion actual por la bacteria ya que en una infeccion
pasada el resultado seria negativo. Por esto es utili como seguimiento del

tratamiento realizado 4 a 6 semanas después de finalizado.?'® Recientemente, se
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esta utilizando un nuevo analizador con espectrometria de infrarrojos que permite

la realizacion de la técnica en la consulta del clinico en pocos minutos.>®

5.7.4. PCR. También se han utilizado técnicas de secuenciacion, de PCR
“‘mismatcheada”, de PCR y ensayo de unién con oligonucleétido (PCR-OLA) y de
hibridacién tanto en fase solida (LiPA) como en liquida. Recientemente se ha
utilizado con éxito la PCR en tiempo real; esta Gltima permite detectar cualquier tipo
de mutacién en la regidon de la sonda y el proceso se realiza en 1 hora. La ventaja
de las técnicas moleculares es la rapidez en obtener resultados y la excelente
correlacion con la sensibilidad obtenida por métodos fenotipicos. La principal
desventaja es que solo sirve para detectar resistencia a macrélidos y que se

requiere disponibilidad de este tipo de técnicas en el laboratorio.>45558

En cuanto a los métodos endoscépicos invasivos, donde las muestras de mucosa
antral obtenidas por biopsia pueden ser utilizadas para realizar el test de ureasa,
cultivo y/o histologia. Se dispone también de métodos diagnosticos no invasivos,
como la prueba de aliento con urea marcada con 13C, la serologia (directa o
indirecta) y la deteccion de antigenos de H. Pylori en heces, el cual puede
considerarse una alternativa diagndstica valida cuando no puede realizarse el test

de aliento.31:54.59

5.8. TRATAMIENTO

Se han evaluado numerosos regimenes de antibioticos para tratar las infecciones
por H. pylori. El uso de un solo antibiético o un antibiético combinado con bismuto
no es efectivo. El mayor éxito en la curacion de la gastritis o la Ulcera péptica se
logré con la combinacion de un inhibidor de la bomba de protones (Omeprazol), un
macrélido (Claritromicina) y un p-lactamico (Amoxicilina), con administracion de 7 a
10 dias inicialmente. El fracaso del tratamiento se asocia mas comunmente con la

resistencia a la claritromicina. Se debe realizar una prueba de sensibilidad si el
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paciente no responde a la terapia. El metronidazol también se puede usar en terapia

de combinacion, pero la resistencia también es comun.°

El tratamiento contra H. pylori ha revolucionado la erradicacion de la enfermedad
ulcerosa péptica y, en muchos casos, ha permitido la curacion permanente. Este
tratamiento también constituye una estrategia de primera eleccion en sujetos con
linfoma MALT gastrico de baja malignidad. El tratamiento de H. pylori no brinda
beneficio en la erradicacion del adenocarcinoma gastrico, pero en alguna medida
ayuda a evitar la colonizacion por dicho microorganismo y, con ello, evitar

neoplasias gastricas y Ulceras pépticas.>0.61

5.9. HIPOTESIS

La prevalencia de la infeccion por Helicobacter Pylori en los pacientes con
gastropatias que acuden al Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo

es alto y tiene una asociacion directa a las caracteristicas sociodemograficas de la

poblacion.
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OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

VARIABLES DEFINICION DIMENSION O INDICADOR NIVEL DE MEDICION
SUBVARIABLES
SOCIODEMOGRAFICAS Son las EDAD tiempo transcurrido a partir del Cuantitativa discreta
caracteristicas nacimiento de un individuo.
sociales de
una poblacion
que la hace | SEXO MASCULINO Cualitativa nominal
Variar' diCOtémica
FEMENINO
PROCEDENCIA lugar de nacimiento del individuo Cualitativa nominal
politbmica
RESIDENCIA lugar donde reside el individuo Cualitativa nominal
politbmica
CARACTERISTICAS Medidas del Medidas de tendencia Alto Cuantitativa continua
ANTROPOMETRICAS cuerpo central (Media, >100 Kg




humano con el
fin de
establecer
diferencias
entre
individuos,
grupos, razas,
etc.

peso

mediana) y medidas
de posicion (cuartiles)

Medio
50-100kg

Bajo
<50 kg

indice de masa
corporal
(Segun guia
ADA)

Medidas de
tendencia central
(Media, mediana) y
medidas de posicion
(cuartiles)

Delgadez
severa

Delgadez
moderada

delgadez
leve

Normal

sobrepeso

obesidad
tipo 1

obesidad
tipo 2

obesidad
tipo 3
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PARACLINICAS

Son
herramientas
utiles para
establecer la
severidad de
una patologia
y para
confirmar el
diagnéstico
basado en la
sospecha
clinica.

Diagnostico de
infeccion por
Helicobacter

Pylori.

SI

NO

cualitativa nominal
dicotdmica

CLINICA (Variables

desenlace )

Son las
manifestacion
es objetivas
clinicamente
fiables y
observadas
en la
exploracion
médica.

ESTANCIA
HOSPITALARIA
( calculada por
fecha de ingreso
y egreso)

Porcentaje o tabla de frecuencias

MORTALIDAD
(calculada con
la fecha de
muerte
hospitalaria )

Porcentaje o tabla de frecuencias

Cualitativa ordinal
politbmica
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FACTORES
SOCIODEMOGRAFIC
oS

COMPARTIR Sl
DORMITORIO

NO
INGESTA Sl
AGUA
FILTRADA NO
CONTACTO Sl
CON
ANIMALES NO
USO DE Sl
TABACO

NO
SINTOMAS SI
DIGESTIVOS

NO
DIETA Sl
VEGETARIANA

NO
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7. DISENO METODOLOGICO

7.1. TIPO DE ESTUDIO

Estudio observacional, descriptivo retrospectivo y prospectivo de corte transversal.
Para nuestra investigacion, es pertinente seleccionar un disefio observacional y
retrospectivo, teniendo en cuenta que los datos de la muestra a recolectar hacen
parte de eventos que ya sucedieron, por ende, como investigadores, no
pretendemos intervenir ni manipular las variables sobre las cuales se enfocan
nuestros objetivos. Adicional a sus caracteristicas como estudio observacional y
retrospectivo y prospectivo, sera una investigacion transversal, debido a que no se
tiene como propasito estudiar el fendmeno siguiendo a la muestra en continuidad
con el tiempo, sino que, por el contrario, se busca establecer con una sola
asociacion, en un momento y lugar determinado, la frecuencia de las caracteristicas

de la patologia e identificar ciertos atributos de la poblacién evaluada.

La poblacion del estudio estara constituida por todas las personas que asistieron de
manera al servicio de endoscopia en el hospital Hernando Moncaleano Perdomo, y
gue cumplan los criterios de inclusion y exclusion establecidos

Se obtendr& una muestra no representativa, obtenida con un muestreo
probabilistico aleatorio aprobado por los comités de ética de la Universidad
Surcolombiana y el Hospital Hernando Moncaleano Perdomo.

7.2. TAMANO DE LA MUESTRA

Se calcul6 el tamafio de la muestra de acuerdo a la siguiente férmula tomada de

Pedro Morales Vallejo (2012), Estadistica aplicada a las Ciencias Sociales, el
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tamarfo muestral fue de 326 pacientes con un error de 5% y un nivel de confianza
de 95%

N*(a,*0,5)%
1+ (e?*(N—-1))

donde

ac = Valor del nivel de confianza (varianza)
Nivel de confianza, es el riesgo que aceptamos de equivocarnos al presentar
nuestros resultados (también se puede denominar grado o nivel de seguridad), el
nivel habitual de confianza es del 95%.
e = Margen de error
Margen de error, es el error que estamos dispuestos a aceptar de equivocarnos al
seleccionar nuestra muestra; este margen de error suele ponerse en torno a un 3
a 5%. (en nuestro estudio utilizamos el 5%)
N = Tamafio Poblacion (universo)

7.2.1. Criterios inclusion.

e Personas que asistieron a consulta por gastroenterologia y se remitan al

servicio de endoscopia.
e Mayor de 18 afios
7.2.2. Criterios exclusion.

e Pacientes que no firmen el consentimiento informado
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7.3. TECNICAS DE RECOLECCION DE DATOS

La técnica de investigacion establecida es la investigacion de campo es la que se
realiza directamente en el medio donde se presenta el fenomeno de estudio, la
herramienta de apoyo para este tipo de investigacibn que usaremos sera la

experimentacion.

La encuesta como técnica de investigacion para recopilar informacién de las

variables.

7.4. PROCEDIMIENTOS DE RECOLECCION

Una vez obtenido el aval de Bioética en la oficina del Hospital los coinvestigadores
seran los encargados de la recoleccion de las muestras obtenidas por el cirujano
gastroenterdlogo, se tomaran turnos dependiendo de la disponibilidad de cada uno
de los coinvestigadores para acomparfar el endoscopista desde las 2 de la tarde
hasta las 6 de la misma jornada ya que son las horas programadas para el
procedimiento habitual, antes se procedera a hacer a encuesta con las variables
previamente establecidas usando la técnica de entrevista, posteriormente con la
intencidn de obtener una buena muestra y respetar la cadena de frio establecida,
se identificara la muestra y se almacenara en recipientes identificados con el
nombre del paciente y la hora de la obtencion para posteriormente ser llevados al

laboratorio de gendmica y analizar la muestra.

Diagnostico patologia: Las biopsias deben ser conservadas en formaldehido al 10
% amortiguado antes de su procesamiento, y la eleccion del método de tincidon casi
siempre se debe a la experiencia y preferencias de los histopatologia, el patdlogo
en el HHMP usa hematoxilina y eosina, que permiten la identificacién de la bacteria;
Los resultados falsos - por histologia son raros y habitualmente obedecen a errores

de muestreo, ya que la colonizacion bacteriana es por parches o focal, y las biopsias
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pueden tomarse en areas de metaplasia intestinal y de atrofia gastrica; también por
la presencia escasa de bacterias debida a medicacion previa antes de la

endoscopia.

La patologia identifica cambios sugestivos de Helicobacter Pylori, como lo son
pérdida de la secrecion apical de moco, apoptosis en el epitelio de la criptica,
erosion de la mucosa, ulceracion, infiltraciones celulares principalmente neutrofilos

y se hace diagndstico morfolégico de gastritis aguda.

Posterior a la identificacion de infeccion por helicobacter pylori, se llenaran las

variables obtenidas por historia clinica.

7.5. INSTRUMENTO DE ESTUDIO

Nuestro instrumento de investigacion, serd la estadistica, inicialmente recopilamos
los datos con la informacion relacionada con lo planteado anteriormente, disefiamos
un instrumento en el formato de documentos en google donde se registraron las
variables mencionadas: edad del paciente, razén por la cual se hace la endoscopia,
edad, sexo, estrato, escolaridad, peso, IMC y el resultado de patologia para
posteriormente, presentar, analizar e interpretar datos numéricos de un conjunto de

observaciones.

7.6. INSTRUMENTO DE RECOLECCION

Para recolectar la informacién relacionada con lo planteado anteriormente,
diseflamos un instrumento en el formato de documentos en google donde se
registraran las variables mencionadas: Nombre, edad del paciente, razon por la cual
se hace la endoscopia, edad, sexo, estrato, escolaridad, peso, IMC y el resultado
de la patologia para posteriormente analizar la correlacion de variables e identificar

una relacion en las mismas.
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7.7. PLAN DE TABULACION Y ANALISIS ESTADISTICO DE DATOS

e Variables Cualitativas: Las variables identificadas cualitativas seran
sometidas a analisis mediante la utilizacion de tablas de frecuencia

(Proporciones)

e Variables Cuantitativas: Las variables identificadas anteriormente como

cuantitativas en la tabla anterior seran sometidas a analisis.

El procesamiento de datos se realizar4 en computador de procesador Core |13 con
4GB de memoria RAM y sistema operativo Windows 8 Professional. La informacién
obtenida se pondrd en GOOGLE DOCUMENTS En dicho programa se realiza el
analisis descriptivo (tablas de frecuencias en valores absolutos y relativos vy

graficos).

Se realizardan analisis de tipo descriptivo, en primera instancia de manera
univariada. Para las variables cualitativas se calcularan medidas de frecuencia; y
para las variables cuantitativas se determinaran medidas de tendencia central,
dispersion y posicion. A todas las variables cuantitativas se realizardn pruebas de
normalidad de Kolmogorov-Smirnov y Shapiro-Wilk, segun el valor de la muestra.
Posteriormente, se realizard un andlisis bivariado utilizando diferentes pruebas
estadisticas segun el tipo de distribucién de las variables, como correlaciones de
Pearson y Spearman entre dos variables cuantitativas, la prueba de chi-cuadrado
entre variables cualitativas, y las pruebas de t-student y U de Mann Whitney entre

variables cuantitativas y cualitativas.

La informacion se procesara en el programa Epi info y se analizaréa en el programa
SPSS.
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7.8. RECOLECCION DE DATOS

Se disefid una encuesta que incluyé datos como nombre, edad del paciente, razén
por la cual se hace la endoscopia, edad, sexo, estrato, escolaridad, peso, IMC y el

resultado de la patologia.

7.9. PROCEDIMIENTO ENDOSCOPICO

La endoscopia se realiz6 como fue descrita anteriormente. Para prevenir la
contaminacion, los endoscopios, fueron lavados y esterilizados cuidadosamente
con soluciones antimicrobianas, alcohol acido y agua estéril. Durante el
procedimiento se tomaron 2 biopsias del antro y cuerpo gastrico, las cuales fueron
fijadas en formalina e incluidas en parafina para luego ser sometidas a tincién con

hematoxilina y eosina.

En el estudio histolégico de la mucosa del antro se considerd la presencia del
Helicobacter Pylori, cuantificandose su hallazgo en 1, 2 o 3 cruces. Para efectos del
presente trabajo se estimo pertinente considerar indistintamente la sola presencia
del H. pylori. Las muestras fueron leidas por dos patélogos con amplia experiencia
en el campo, uno de 1985 a 1993, y el otro desde 1994.
https://docs.google.com/forms/d/e/1FAIpQLScumwIbfNcOarOKZ4YFDRUKR4z27J1
A1RGWiifthT4suUILHNQ/viewform?vc=0&c=0&w=1

7.10. ANALISIS DE DATOS

Se utilizo la prueba del Chi Cuadrado (o Test de Fisher si fue necesario) para
comparar los porcentajes en los diversos grupos de estudio. Para estimar
tendencias de la prevalencia durante el periodo de estudio, utilizamos el Chi

Cuadrado para tendencias lineales. Se consider0 estadisticamente significativo un
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https://docs.google.com/forms/d/e/1FAIpQLScumwIbfNc0ar0KZ4YFDRUkR4z27J1A1RGWjifhT4suUlLHnQ/viewform?vc=0&c=0&w=1

p<0.05. Para el procesamiento, elaboracion y andlisis de la base de datos se utilizd
el programa SPSS 9.0 para Windows
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8. CONSIDERACIONES ETICAS

Esta investigacion se va a realizar considerando las disposiciones éticas de la
Resolucién 8430 de 1993, la cual establece las normas cientificas, técnicas y
administrativas para la investigacion en salud. Segun el Articulo 11, se considera
como Investigacién con riesgo minimo para los participantes, ya que este estudio
es prospectivo y emplearemos el registro de datos a través de procedimientos
comunes consistente en tomar una porciéon de las muestras de las biopsias
realizadas en los procedimientos de endoscopias rutinarios. Debido a lo anterior,
todos los investigadores firmardn un acuerdo de confidencialidad de esta
informacion. Actualmente este proyecto esta en proceso de aprobacion del comité
de bioética del Hospital Universitario Hernando Moncaleano Perdomo de la ciudad

de Neiva, sitio escogido para la realizacion del estudio.
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9. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Numero de | Actividad DIA
actividad
20 40 60 80 100 120 140 150 155
1 Elaboracion y | X
recoleccion
de informacion
2 Compilacion  de X X X X X X
base de datos
3 Andlisis y X
evaluacion de
variables
4 Presentacion y X

socializacion

de resultados con
docentes a cargo

46




9.1. PRESUPUESTO

9.1.1. Recursos.

Tabla 1 Presupuesto global de la propuesta por fuentes de financiacion (en miles de

3)

RUBROS TOTAL FUENTE DE FINANCIACION
PERSONAL 5500 Autofinanciado
EQUIPOS 3000 Autofinanciado
SOFTWARE 0

MATERIALES 5400 Autofinanciado
SALIDAS DE CAMPO 0

MATERIAL BIBLIOGRAFICO 0

PUBLICACIONES Y PATENTES | O

SERVICIOS TECNICOS 0

CONSTRUCCIONES 0

MANTENIMIENTO 0

ADMINISTRACION 0

TOTAL $13900 | Autofinanciado

Tabla 2 Descripcidn de los gastos de personal (en miles de $).

Dedicacion
Nomb_re del 5 Euncion Horas/semana
Investigador /| Formacién dent | Recursos
Experto/ Académica entro en €
Auxiliar proyecto
Henry Ostos | Médico Genetista | Investigador 10 1.000
Alfonso Principal
Luis  Gerardo | Médico Cirujano | Co 10 1.000
Polania Gastroenterélogo | investigador
Juana Maria | Medico Co 10 1.000
Quevedo Gastroenterélogo | investigador
Sanchez Pediatra
Cindy Lorena | Estudiante Estudiante de | 10 500
Morales Medicina
Santiago Estudiante Estudiante de | 10 500
Cadena Luna Medicina
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Gustavo Adolfo | Estudiante Estudiante de | 10 500
Polanco Medicina

Frank Barreiro | Estudiante de | Estudiante de | 5 1000
Sanchez Doctorado Doctorado

TOTAL $5.500

Tabla 3 Descripcion y cuantificacion de los equipos de uso propio (en miles de $)

EQUIPO VALOR (CONTRAPARTIDA)
2 COMPUTADORES PORTATILES | $2.000
2 Disco duro $1.000
TOTAL $ 3.000

Tabla 4 Descripcion del software que se planea adquirir (en miles de $).

SOFTWARE | JUSTIFICACION

RECURSOS

TOTAL

$0

Tabla 5 Materiales y suministros (en miles de $)

Materiales* Justificacion Valor
Primers Materiales especificos para realizar la PCR $500
Tagman Reactivo para la PCR $2000

Control Positivo

Controles positivos para la estandarizar la PCR | $1600

KIT de Extraccion de DNA

Reactivo para la extraccion de Tejido de DNA | $800

PAPELERIA Impresion y fotocopias del $500
Anteproyecto y proyecto,
impresion de material
bibliografico

TOTAL $5400

48




10.RESULTADOS

FACTOR H. % H.pylori= | % Valor P
pylori=0 1
CONSUMO [ NO 32 26% 64 39,3% 0.019
AINES
SI 91 74% 99 60.7%
FACTOR H. % H.pylori= | % Valor P
pylori=0 1
CONSUMO | NO 25 20,3% 67 41,9% <0,001
CAFE
SI 98 79,7% 93 58,1%
FACTOR H. % H.pylori= | % Valor P
pylori=0 1
CONSUMO | NO 24 19,5% 85 52,1% <0,001
BEBIDAS
ALCOHOLI
CAS
SI 99 80,5% 78 47,9%
FACTOR H. % H.pylori= | % Valor P
pylori=0 1
CONSUME | NO 51 41,5% 128 78,5% <0,001
TABACO
SI 72 58,5% 35 21,5%
FACTOR H. % H.pylori= | % Valor P
pylori=0 1
CONTACTO | NO 37 30.1% 78 47,8% 0,002
CON
ANIMALES
Sl 86 69.9% 85 52,1%
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FACTOR H. % H.pylori= | % Valor P
pylori=0 1
TOMA NO 57 46,3% 67 41,1% 0,38
AGUA
FILTRAD
AO
TRATAD
A
Si 66 53,7% 96 58,9%
FACTOR H. % H.pylori= | % Valor P
pylori=0 1
COMPAR | NO 122 99,2% 135 82,8% <0,001
TE
DORMIT
ORIO
Si 1 0,8% 28 17,2%
FACTOR H. pylori=0 H.pylori=1 Valor P
EDAD 52,2 (43.2, 64.8) 58,5 (47,65) <0,048
FACTOR H. % H.pylori= | % Valor P
pylori=0 1
GENERO | FEMENI |68 55,3% 87 53,4% <0,75
NO
MASCUL |55 44.7% 76 46,6%
INO
FACTOR H. pylori=0 H.pylori=1 Valor P
PESO 75 (66,83) 75 (65,84) <0,72

De los 286 sujetos evaluados 131 (45,8%) eran hombres y 155 (54,2%); 163 sujetos
fueron H. pylori positivos (67%)y 123 sujetos fueron H. pylori negativos (43%). En el
grupo H. pylori positivo 76 (46,6%) eran hombres y 87 (53,4%) eran mujeres. La
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edad media fue de 58,5 afios (rango 47-65 afios) en el grupo H. pylori positivo y
52,2 afos (rango 43-64 afos) en los sujetos con H. pylori negativo. No hubo
diferencia significativa entre H. pylori grupos positivos y negativos relacionados con
la clase de edad (P = 0.048), género (P = 0.75) y peso con una media de 75 (rango
66-83) en sujetos con H. pylori negativos y 75 rango (65-84) en sujetos con H. pylori
positivos (Tabla 13 y Tabla 14 Y 15 respectivamente).

La evaluacion de las caracteristicas sociodemogréficas y el estado portador de H.
pylori, se presentan en la tabla (6 - 12) No se observé diferencia significativa entre
sujetos con H.pylori positivo y negativo en términos de procedencia, si vivian en
zona rural o urbana. se encontr6 asociacién significativa con los habitos
alimenticios, consumo de café, consumo de alcohol, consumo de tabaco, sin
embargo no hubo diferencia significativa con la infeccién y el indice tabaquico. El
hecho de compartir dormitorio se asocié significativamente a infecciones por H.
pylori, también se encontrd una asociacion significativa con el consumo de AINES,
y el consumo mixto de alimentos con infeccién evidente de H.pylori, se evidencio
una asociacion negativa de la infeccién por helicobacter pylori con el consumo de

agua filtrada.
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11.DISCUSION

La infeccion por Helicobacter Pylori es una patologia de suma importancia a nivel
mundial, debido a que predispone a la aparicion de diversas patologias mas

complejas, como gastritis crénica y cancer gastrico.??

La mayor prevalencia de la infeccion por Helicobacter Pylori esta relacionada con
una baja clase social y condiciones de vida de alta densidad. Sobre estas bases,
realizamos un estudio retrospectivo en sujetos positivos y negativos de Helicobacter
Pylori.5?

En este estudio se han identificado como factores de riesgo para la infeccidén por
Helicobacter: el habito de fumar, la edad y la ingestion de AINES, consumo de
alcohol, café, agua no tratada, alimentos tanto vegetales como carnes. En el caso
del habito de fumar se observd evidencia significativa en relacion al IPA. Los
mecanismos por los cuales el habito de fumar ocasiona dafios a la mucosa
gastrointestinal han sido bien documentados,®® sin embargo, algunos autores
atribuyen importancia a la coincidencia de este habito con la infeccion por
Helicobacter pylori, sobre todo en la aparicion de gastritis.®* También se ha
encontrado que la suspension del habito de fumar beneficia las tasas de
erradicacion del Helicobacter Pylori, que puede ser una de las limitaciones de este

estudio al no hacer énfasis en la erradicacion.

Entre los pacientes que ingirieron cualquier medicamento antiinflamatorio no
esteroideo (AINES), este estudio identificO un mayor de padecer una gastropatia, lo
que concuerda con una investigacion,®® que identificé un riesgo tres veces mayor de
padecer complicaciones gastrointestinales entre sus consumidores, lo cual ha sido
analizado en mdltiples articulos de revision como el del Doctor Schlansky,®’ para
llamar la atencion sobre las gastropatias relacionadas con la ingestion de AINEs,

gue sefala que es un importante tema clinico que debe ser tomado en cuenta en el

52



disefio de estrategias tanto para la prevencion primaria como secundaria de estos

fenémenos adversos.

Esta investigacion identificé la edad mayor de 45 afios como un riesgo para la
presencia del Helicobacter Pylori y las gastropatias relacionadas, Distintas
complicaciones en pacientes mayores de 45 afios como Ulceras
gastroduodenales.®® Sin embargo, otros estudios no identifican esta edad como

riesgo.®®

Este estudio tuvo la limitacion de no utilizar una prueba confirmatoria para la
presencia de Helicobacter, asi como de no tener unos pacientes de control quieres
estuvieran sometidos a las mismas condiciones sociodemogréficas de los pacientes
incluidos en el estudio. Los resultados obtenidos deben tenerse en cuenta tanto en
la Atencion Primaria como en la Secundaria para la prevencion de las gastropatias

en la poblacion general.
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12.CONCLUSIONES

La ingesta dietética de algunos alimentos y bebidas no tratadas, el consumo de
tabaco, AINES, bebidas alcoholicas, café y la procedencia pueden influir en la
adquisicion de Helicobacter Pylori. Se necesitan mas estudios que respalden esta
vision sobre el papel de los estilos de vida en la infeccion por Helicobacter Pylori en
esta region. La deteccion Helicobacter pylori en alimentos, agua y otras matrices
ambientales pueden ayudar a identificar el reservorio de este microorganismo,

abriendo nuevos escenarios sobre la epidemiologia y la salud puablica.
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