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Resumen

Introduccion. La prevalencia de Helicobacter pylori
(H pylori) varia en diferentes regiones del mundo y los
cuadyos clinicos asociados a esta infeccion son mds
severos en ciertos grupos étnicos. La prevalencia de H
pylori en diferentes grupos se conoce poco en Uruguay.
Objetivos. Determinar la prevalencia, caracteristicas
clinicas y endoscdpicas de la infeccion por H pylori en
pacientes uruguayos con descendencia africana. Méto-
dos. Se estudiaron 50 pacientes de origen africano que
concurrieron a la Clinica de Gastroenterologia del
Hospital de Clinicas de Montevideo. A todos se les real-
120 fibrogastroscopia y se determind la infeccion por H
pylori mediante histologia, test de ureasa y cultivo. La
presencia de cagA se determiné por PCR. Resultados.
La prevalencia de infeccidn por H pylori determinada
por histologia y prueba de ureasa en el grupo de afrode-
scendientes fue del 70%. No se encontré relacion entre
los sintomas que motivaron la consulta y la presencia
de la infeccion. Tampoco se pudo establecer relacion
entre la presencia de H pylori y los hallazgos endoscpi-
cos. Se determind el gen cagA en el 62% de los casos,
pero no existid relacidn entre su presencia y los hallaz-
gos endoscdpicos. Conclusiones. La prevalencia de
infeccidn por H pylori en pacientes uruguayos descen-
dientes de africanos es alta, comparable a la de otras
regiones en vias de desarrollo. Sin embargo, no se
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encontrd asociacion entre la presencia de infeccion y los
sintomas que presentaban los pacientes, ni tampoco
con los hallazgos endoscdpicos. CagA no constituyé un
Jactor de riesgo para la existencia de lesiones gastro-
duodenales mis severas en este grupo de pacientes.

Palabras claves. Helicobacter pylori, prevalencia, cag A.

Helicobacter pylori infection in
Uruguayan patients of African
origin: clinical, endoscopic and
genetic characteristics

Summary

Introduction. Prevalence of H pylori varies in diffe-
rent regions around the world and its associated clini-
cal manifestations are more severe in certain ethnic
groups. Prevalence of H pylori in different groups is
scarcely known in Uruguay. Objectives. 1o determine
the prevalence, clinical and endoscopic characteristics
of H pylori infection in Uruguayan patients of African
origin. Methods. Fifty Afro-descendant patients atten-
ding the Clinics of Gastroenterology ar Hospital de Cli-
nicas in Montevideo, were studied. They were all exa-
mined by upper endoscopy and H pylori infection was
determined by histology, urease test and culture. Presen-
ce of cagA was ascertained by PCR. Results. The pre-
valence of H pylori infection determined by histology
and urease test in Afro-descendants was 70%. No rela-
tionship was found between symptoms that led to con-
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sible either to establish a relationship between H pylori
and endoscopic findings. CagA gene was detected in
62% of cases, but there was no relationship between its
presence and the endoscopic findings. Conclusions.
The prevalence of H pylori infection in Afro-descen-
dant Uruguayan patients is high, comparable with that
Jound in other developing regions. However, an associa-
tion of the presence of infection with symptoms or en-
doscopic findings was not found. CagA did not result in
a risk factor for the presence of more severe gastroduo-
denal lesions in this group of patients.

Key words. Helicobacter pylori, prevalence, cag A.

El Helicobacter pylori (H pylori) es un bacilo
Gram negativo, microaerdfilo, de gran importancia
a nivel mundial, tanto por su prevalencia como por
las patologfas que provoca, entre las que se incluyen
la gastritis crénica superficial, la tlcera gastroduode-
nal, el adenocarcinoma gistrico y el linfoma
MALT," habiéndose implicado también su partici-
pacién en la dispepsia funcional.’

Uno de los enigmas existentes con respecto a la
infeccién por H pylori es por qué, a pesar de su ele-
vada prevalencia en poblaciones africanas (hasta
90%), las enfermedades relacionadas con esta bacte-
ria, como el cdncer de estémago, se presentan con
menor frecuencia en Africa que en otras regiones
donde la prevalencia de H pylori es menor.

Estudios que han intentado responder a este in-
terrogante sugieren que habria secuencias especificas
de genes que otorgarfan mayor virulencia a la bacte-
ria en otras regiones del mundo. Estos hallazgos po-
drfan ayudar a explicar los motivos por los que, a pe-
sar de que la colonizacién con H pylori es menor en
Norteamérica y en Europa que en Africa, la inciden-
cia de cdncer géstrico es mayor en las primeras regio-
nes que en esta dltima.’

Multiples estudios sugieren que existen cepas de
H pylori que poseen mayor virulencia y estdn capa-
citadas para inducir lesiones mds severas, tales como
tlceras o cdncer géstrico. Estas diferencias pueden
explicarse porque dichas cepas producen toxinas
mds virulentas como las que tienen capacidad de
producir las proteinas CagA y VacA, que pueden in-
ducir niveles muy elevados de interleuquina 8 y
otras citoquinas proinflamatorias.®

El estudio de poblaciones de origen africano

tal del Uruguay ofrece una oportunidad dnica pues
existe un ejemplo de poblacién con derivaciones
ancestrales de lineas africanas. Uruguay introdujo
en el siglo XVIII un importante ndmero de perso-
nas de origen africano, descendientes de las cuales
persisten hasta ahora, constituyendo el 5% de la
poblacién actual del pais.

Mundo Afro es una organizacién que redne per-
sonas de origen africano, estd interesada en la salud
de su comunidad y colaboré activamente en esta in-
vestigacién. Los objetivos fueron: 1) determinar la
prevalencia de H pylori en pacientes uruguayos des-
cendientes de africanos con sintomas digestivos; 2)
analizar la informacién demogrifica, clinica, endos-
c6pica y anatomopatoldgica de estos pacientes; y 3)
establecer la relacién entre la presencia del gen Ca-
gA y la existencia de lesiones géstricas.

Material y métodos

Se realizé un estudio transversal de pacientes con
origenes africanos que concurrieron a la Clinica de
Gastroenterologfa del Hospital de Clinicas de Mon-
tevideo entre noviembre de 2005 y agosto de 2006.
Se incluyeron solo pacientes mayores de 18 afios
con dispepsia e indicacién de endoscopia que firma-
ron el consentimiento para participar en la investi-
gacién. El protocolo y el consentimiento fueron
aprobados por el Comité de Etica del Hospital.

Fueron excluidos los pacientes con antecedentes
de reseccién géstrica, sangrado gastrointestinal acti-
vo, evidencia de malignidad (excepto localizadas en
la piel o préstata) y uso de antibidticos o inhibido-
res de la bomba de protones en los 15 dias previos al
estudio.

Antes de proceder a la endoscopia se obtuvieron
los siguientes datos demogrificos y clinicos de la
historia clinica: edad, sexo, lugar de nacimiento, ori-
genes de los abuelos y bisabuelos paternos y mater-
nos, antecedentes familiares y personales de cdncer
géstrico o ulceras gastroduodenales, duracién y seve-
ridad de los sintomas digestivos y sintomas por los
que se solicité el estudio endoscdpico.

A todos los pacientes se les realizé una endosco-
pia y se tomaron biopsias de 2 mm de didmetro de
la mucosa gdstrica. Se tomaron cinco biopsias en to-
tal, dos de cuerpo y tres de antro para realizar histo-
logfa (2), cultivo (2) y prueba rdpida de ureasa
(CLO Test ®; sensibilidad 90% vy especificidad
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dos los casos la prueba rdpida de ureasa, el estudio
histoldgico y el cultivo. Las muestras para la realiza-
cién de los estudios microbiolégicos fueron coloca-
das en viales de crio-conservacién a -70 °C y poste-
riormente se transportaron en hielo seco al laborato-
rio de la Universidad de Nueva York. Los envios de
biopsias se ajustaron a las reglamentaciones vigentes
para traslado de material bioldgico.

Se consideréd que un paciente estaba infectado
con H pylori cuando la prueba de ureasa y la histo-
logfa fueron positivas. Por el contrario, un paciente
fue considerado negativo cuando ambas pruebas
fueron negativas. Los pacientes con solo una de las
dos pruebas positivas fueron considerados falsos po-
sitivos y se incluyeron en el grupo de pacientes ne-
gativos para H pylori.

A partir de las cepas aisladas por cultivo se reali-
26 la extraccién de ADN (kit comercial Qiagen) para
estudios de biologfa molecular. La presencia del gen
CagA fue determinada mediante técnica de PCR.

El andlisis estadistico consistié en la descripcién
mediante porcentajes de las variables cualitativas y
mediante el promedio, el minimo y el mdximo en
las variables cuantitativas. Las estimaciones mds re-
levantes se acompafian de su intervalo de confianza
del 95% asumiendo una distribucién binomial. En
el andlisis de las tablas de contingencia se aplicé el
test de Chi-cuadrado. Para el anilisis de variables
cuantitativas se utilizé el test de Student. Se conside-
16 significativo un valor P menor o igual a 0,05.

Resultados

Se incluyeron 50 pacientes de origen africano,
37 de ellos mujeres (74%). La edad promedio fue de
50 afios (18-84 afios).

La presencia de infeccién por H pylori diagnos-
ticada por prueba de ureasa e histologfa se detecté
en 35 casos (70%, 1C 95% 55-82). La prueba de
ureasa fue positiva en 37 casos (74%, 1C 95% 60-
85) y la histologia en 41 (82%, IC 95% 69-91). El
cultivo fue el método menos sensible con solo 29
casos positivos (58%, IC 95% 62-90). De los 41
casos con histologfa positiva, en 37 (90%) se iden-
tific6 H pylori en antro y en solo 4 (10%) exclusi-
vamente en cuerpo.

Con respecto al sexo, 26 de las 37 mujeres (70%)
y 9 de los 13 hombres (69%) fueron positivos para A
pylori (P=0,94). La edad promedio fue 52 afios (ran-

(rango 18-63 afios) para los no infectados (P = 0,22).

En relacién a los sintomas que motivaron la con-
sulta y la presencia de infeccién por H pylori los re-
sultados se muestran en la Tabla 1. El motivo predo-
minante de realizacién de la fibrogastroscopia fue la
dispepsia de tipo ulceroso (DU) en 22 pacientes
(44%), la dispepsia mixta (DM) en 14 (28%), la
dispepsia de tipo dismotilidad (DD) en 11 (22%) y
la enfermedad por reflujo gastroesofdgico (ERGE)
en 2 (4%).

Se encontraron alteraciones en 30 de las fibro-
gastroscopfas realizadas (60%). Los hallazgos mis
frecuentes fueron: gastritis crénica superficial y ero-
siva 16, dlcera péptica gastroduodenal 6, otras alte-
raciones (hernia hiatal, esofagitis erosiva, patrén en-
doscdpico compatible con eséfago de Barrett y poli-
pos hiperplésicos) 8. En quince pacientes se observé
miés de una lesién endoscépica.

En relacién a los hallazgos endoscépicos y la pre-
sencia de H pylori los resultados se informan en la
Tabla 2.

Tabla 1. Sintomas y relacion con la infeccion por H pylori.

Sintomas Infeccidn por H pylori
Dispepsia ulcerosa (n=22) 14 (64%)
Dispepsia mixta (n=14) 10 (71%)
Dispepsia de tipo dismotilidad (n=12) 10 (83%)
ERGE exclusivamente (n=2) 1(50%)

Diferencias no significativas (P = 0,61)

Tabla 2. Hallazgos endoscdpicos y relacion con la infec-
cidn por H pylor:.

Endoscopia Infeccion por H pylori
Normal (n=20) 13 (65%)
Gastritis cronica y/o erosiva (n=16) 12 (75%)
Ulcera péptica (n=6) 5 (83%)
Otros (n=8) 5 (63%)

Diferencias no significativas (P = 0,77)

La extraccién del ADN por cultivo se logré en
29 pacientes (58%). De las cepas aisladas se deter-
mind la presencia del gen CagA en 18 (62%). La re-

lacién entre los hallazgos endoscépicos y la presen-
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Tabla 3. Hallazgos endoscdpicos y relacién con H pylo-
ri CagA positivo.

Endoscopia H pylori Cag A (+)
Normal (n=20) 7 (35,0%)
Gastritis cronica y/o erosiva (n=16) 7 (43,7%)
Ulcera péptica (n=6) 4 (66,0%)

Diferencias no significativas (P = 0,32)

Discusion

Desde su descubrimiento se ha implicado a la in-
feccién por H pylori en una serie de enfermedades
que afectan el tracto digestivo superior. Actualmen-
te estd bien establecido el papel etiopatogénico que
juega en la génesis de la gastritis cronica, la enferme-
dad ulcerosa péptica gastroduodenal, el linfoma de
tipo MALT y el adenocarcinoma géstrico.”®

La infeccién por H pylori es una de las infeccio-
nes bacterianas méds comunes en el mundo, siendo
la segunda en prevalencia luego de las caries denta-
les. En los paises desarrollados la prevalencia de la
infeccién varia entre el 25% y el 50%, mientras que
en los paises en vias de desarrollo alcanza cifras del
70% al 90%.>"" Dentro de los factores de riesgo pa-
ra la adquisicién de la infeccidn se incluyen: bajo ni-
vel socio-econdémico, falta de higiene, hacinamien-
to, carencia de agua corriente y déficit de recursos
sanitarios.

En lo referente a la prevalencia de la infeccién en
Uruguay, un estudio realizado en una poblacién de
pacientes de Montevideo, mediante técnica inmu-
noenzimdtica (Enzignost HP IgGBehring), deter-
miné que la prevalencia global era del 46%, mien-
tras que la correspondiente a los pacientes asistidos
en el sector publico era del 55%." Esta cifra es infe-
rior a la observada en este estudio de poblacién afro-
descendiente (70%). Al igual que en otros trabajos,
no se encontraron diferencias en la distribucién por
sexo.”? Hasta ahora no existen trabajos en Uruguay
que establezcan una relacién entre la infeccién por
H pyloriy la raza. Probablemente una de las razones
por la cual es tan elevada la tasa de infeccién en el
grupo de afro-descendientes es que esta comunidad
forma parte de un sector social desfavorecido, con
bajos recursos socioeconémicos. La diferencia de
prevalencia podria también explicarse porque en el
trabajo antes citado se incluyeron pacientes que no

mientras que todos los incluidos en éste presenta-
ban sintomas vinculados al tracto digestivo alto. Es-
tos datos y su impacto en la salud de la poblacién
afro-descendiente de Uruguay convierte a la infec-
cién por H pylori en un importante problema de sa-
lud en este grupo.

Cuando se utilizé el estudio histolégico para el
diagnéstico de infeccién el H pylori estaba presente
exclusivamente en el cuerpo en el 10% de los casos.
Esto sugiere que es conveniente la toma de biopsias
de antro y cuerpo para aumentar la sensibilidad
diagnéstica de la histologfa.

En relacién a los sintomas que motivaron la con-
sulta, la mayorfa de los pacientes presentaban dis-
pepsia (DU, DD, DM). No se encontraron diferen-
cias significativas en cuanto a la prevalencia de la in-
feccién en los distintos tipos.

Se encontraron alteraciones endoscdpicas solo
en el 12,5% de los pacientes que consultaron por
dispepsia. Por lo tanto, es posible definir a este gru-
po como mayoritariamente portadores de dispepsia
funcional. Esta situacién ha sido comunicada reite-
radamente en la literatura.”

No se encontraron diferencias significativas con
respecto a la tasa de infeccién por H pylori entre el
grupo de pacientes que presentaban lesiones endos-
c6picas comparado con el de endoscopfa normal.
Probablemente uno de los motivos que explican es-
te hecho es la elevada prevalencia de infeccién pre-
sente en el grupo general de afro-descendientes.

En lo referente a la presencia de cepas de H
pylori con mayor virulencia, se determind la exis-
tencia del gen CagA en mds de la mitad de los ca-
sos. Sin embargo, cuando se relacioné su presencia
con los hallazgos endoscépicos no hubo diferen-
cias significativas entre los grupos con y sin lesio-
nes. Por lo tanto, la positividad del CagA no se
constituy6 en un factor de riesgo para la existencia
de lesiones gastroduodenales mds severas en este
grupo de pacientes.

Los datos comunicados por este estudio son los
primeros obtenidos en poblacién afro-descendiente
uruguaya. Es por ello necesario realizar mds estudios
poblacionales correlacionando la prevalencia de la
infeccién por H pylori con el nivel socioeconémico,
las condiciones sanitarias y la raza. En base a ello se
podrdn tomar las medidas necesarias para disminuir
el riesgo de infeccién y sus consecuencias.
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