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Resumen

Introduccion: Helicobacter pylori afecta a mas de 50% de la
poblacion mundial, siendo mas prevalente en poblaciones de nivel
socioecondmico bajo; esta bacteria constituye la principal causa de
cancer gastrico a nivel global. Objetivo: Determinar la frecuencia y
los factores asociados a la infeccion por H. pylori en personas adultas
que viven en el centro historico de la ciudad de Cajamarca, en el norte
del Pert. Material y Método: Estudio descriptivo que incluyo 124
personas encuestadas mediante un cuestionario y evaluadas mediante
endoscopia y cultivo de biopsia gastrica. Una biopsia por persona
fue sometida a prueba de ureasa y los cultivos se confirmaron por
reaccion de polimerasa en cadena (RPC). Resultados: La frecuencia
de infeccion fue de 60,5 % (IC 95% 51,3 - 69,2). El analisis univa-
riado demostr6 asociacion significativa entre la infeccion y la edad
(p=0,002), y entre la infeccion y el antecedente de patologia gastrica
(p = 0,015). El analisis multivariado revel6 dos factores asociados:
edad (OR = 0,94; IC95% 0,90-0,97) y antecedente de infeccion por
H. pylori (OR = 0,23; IC95% 0,08 - 0,67). Conclusiones: Existe alta
frecuencia de infeccion por H. pylori en esta poblacion; la edad y el
antecedente de infeccion constituyen factores asociados que deben
evaluarse con mayor profundidad.

Palabras clave (DeCS): Helicobacter pylori; cancer gastrico;
endoscopia gastrointestinal; Peru.
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Abstract

Background: Helicobacter pylori affects more than 50% of the
world’s population, being more prevalent in populations of low socioe-
conomic status. H. pylori is the main cause of gastric cancer globally.
Aim: To establish the frequency and factors associated with H. pylori
infection in adults living in the historic center of Cajamarca City, in
northern Peru. Methods: This was a descriptive study that included
124 individuals surveyed through a questionnaire and evaluated
through endoscopy and gastric biopsy culture. One biopsy per person
underwent the urease test, and the cultures were confirmed by PCR.
Results: The frequency of infection was 60.5% (95% CI 51.3 - 69.2).
In the univariate analysis, there was a significant association between
the infection and age (p = 0.002), and between the infection and a
history of gastric pathology (p = 0.015). The multivariate analysis
revealed two associated factors: age (OR =0.94; 95% CI 0.90 - 0.97),
and history of H. pylori infection (OR = 0.23; 95% CI 0.08 - 0.67).
Conclusions: There is a high frequency of H. pylori infection in this
population, and the age and history of H. pylori infection are factors
that should be further evaluated.

Keywords: Helicobacter pylori,; gastric cancer; gastrointestinal
endoscopy; Peru.
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Introduccion

elicobacter pylori es una bacteria que infecta
la mucosa gastrica de mas de la mitad de la
poblacion humana mundial'. La prevalencia
de la infeccion varia en distintas regiones del planeta
en relacion con el desarrollo socioeconémico de las
poblaciones; en Sudamérica y Africa las prevalencias
son altas y pueden alcanzar hasta 75 y 90%, respectiva-
mente, mientras que, en Estados Unidos de América, en
laregion de Oceania y en la mayoria de paises europeos
se observa prevalencias por debajo de 50% con una clara
tendencia a disminuir'?. Recientes estudios en el Pera
reportan prevalencias cercanas a 63% en la poblacion
general®*, con o sin sintomas gastricos; sin embargo, esta
es mayor a 74% en poblacion de nivel socioeconémico
bajo’ y de 45% en personas de nivel socioecondémico
medio®.

El cancer gastrico es el quinto cancer mas frecuente
y la cuarta causa de muerte por cancer en el mundo,
mientras que H. pylori es una de las principales causas
en los casos de cancer gastrico que no comprometen el
cardias’. En Per(, el cancer gastrico causa la muerte de
19% de los casos de cancer, principalmente de adultos
varones®. La infeccion por H. pylori ha sido asociada a
diversos factores, con mayor frecuencia estan el fumar, el
consumo de agua no tratada, los bajos ingresos familiares
y el bajo nivel educativo’. La bacteria se ha encontrado
en el agua de consumo humano'® y aunque su relacién
con los infectados no es clara, sigue siendo el factor con
mas respaldo investigativo como vehiculo de infeccion-
transmision en Pera'".

En base a lo descrito, y ante la escasa informacion
sobre aspectos epidemiologicos de la infeccion por H.
pylori en Cajamarca, la presente investigacion tuvo como
objetivo determinar la frecuencia y los factores asociados
a la infeccion en un grupo de personas adultas residentes
en el centro historico de la ciudad de Cajamarca.

Material y Método

Tipo de estudio y muestreo

Estudio observacional y transversal, descriptivo,
realizado entre noviembre del 2019 y marzo del 2020. Se
realizd un muestreo no probabilistico por conveniencia
que incluy6 a 124 personas de ambos sexos, mayores
de 39 anos de edad, con o sin sintomas gastricos, cuyas
viviendas se ubican en el centro historico de la ciudad de
Cajamarca, en la sierra norte del Pert. Para la captacion de
participantes se visito las viviendas, de puerta en puerta,
en un area definida que incluyd 12 manzanas alrededor
del centro de la ciudad; las visitas fueron hechas por inica
vez y solo se incluyo participantes con las caracteristicas
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antes descritas, que vivieran en la casa visitada y que
estuvieran en casa al momento de la visita.

Consideraciones éticas

El protocolo de estudio fue aprobado por el Comité
de Etica en Investigacion de la Universidad Nacional de
Cajamarca (UNC) (cédigo 002-2019) y por el Comité
de Etica de la Unidad de Docencia e Investigacion del
Hospital Regional Docente Cajamarca (HRDC) (carta
030-2019). Se garantiz6 la confidencialidad y anonimato
de la informacion. Los pacientes con infeccion por H.
pylori fueron conectados y derivados a sus respectivos
centros de salud para recibir tratamiento antimicrobiano
de erradicacion.

Cuestionario y variables

Todos los participantes firmaron voluntariamente un
consentimiento informado antes de hacerles un cuestio-
nario con el que se obtuvo informacion de aspectos socio-
demograficos, antecedentes y habitos. Esta informacion
se colectd debido a que la mayoria de los participantes
no tenia una historia clinica en el HRDC; en el caso de
los que la tenian, la informacion estaba desactualizada o
incompleta.

La variable resultado de tipo dicotomica (con infeccion/
sin infeccion) fue obtenida del resultado del cultivo de
la biopsia (cultivo positivo/negativo de H. pylori), y las
variables explicativas fueron edad (afios), sexo (masculino/
femenino), nivel socioeconémico (A-B/ C-D/ E), estudios
superiores (si/no), antecedente familiar de cancer gastrico
(si/no), antecedente de patologia géstrica (antecedente de
infeccion previa por H. pylori/antecedente de gastritis
cronica atrofica/no tiene, no sabe), habito de fumar (si/no) y
consumo de bebidas alcoholicas (si/no). El nivel socioeco-
noémico fue establecido considerando el ingreso promedio
mensual y el porcentaje aproximado de gasto mensual
de los ingresos por familia, de acuerdo con el analisis de
Ipsos (https://www.ipsos.com/es-pe/caracteristicas-de-los-
niveles-socioeconomicos-en-el-peru).

Endoscopia y colecta de biopsias gadstricas

Todos los participantes encuestados fueron al Servicio
de Gastroenterologia del HRDC en una fecha prevista
para la endoscopia y la colecta de biopsias. Se excluyeron
del estudio a las personas con enfermedad asociada a
trastornos de coagulacion, personas que hubieran usado
AINES y/o sustancias procoagulantes en los tltimos siete
dias antes de la colecta de biopsias, que presentaran insu-
ficiencia respiratoria severa y/o que estuvieran gestando.

Los participantes estuvieron en ayunas de seis horas.
Previa explicacion del procedimiento se les pidid con-
firmar su consentimiento para realizar la endoscopia.
Siguiendo criterios de bioseguridad, se colectaron 3
biopsias gastricas (2 de antro y 1 de cuerpo) para el estu-
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dio microbiolédgico, las cuales se colocaron en crioviales
con infusidn cerebro corazon (medio BHI) con 20% de
glicerol y se trasladaron en cadena de frio, dentro de las
tres horas siguientes a la colecta, hasta el Laboratorio de
Microbiologia de la Universidad Nacional de Cajamarca
donde se conservaron a -86 °C hasta su procesamiento.

Estudio microbioldgico y cultivo

Una biopsia de antro fue sometida a la prueba rapida
de ureasa, para ello se la introdujo en agar urea segun
Christensen (Millipore®, Merck) contenido en un tubo
Eppendorf utilizando un asa bacteriolodgica. El medio
inoculado se incubo a 37 °C hasta por 24 h. Un cambio en
el color de amarillo-crema a rosado-rojizo fue considerado
como positivo a la presencia de H. pylori.

Una de las biopsias restantes fue homogenizada en el
medio BHI de transporte. 100 pL del homogenizado fue
inoculado en agar Columbia (Oxo0id™) suplementado
con 20% de sangre de carnero, aminoacidos (suple-
mento Vitox, Oxoid™) y antimicrobianos (suplemento
selectivo DENT, Oxoid™). Las placas se incubaron a
37 °C en jarras de anaerobiosis a las que se les inoculd
mezcla de gases compuesta por 10% de CO,, 5% de O,
y 85% de N, para crear una atmosfera microaerdfila. La
presencia de H. pylori se evalud a partir de las 48 h, en
casos negativos se siguid incubando hasta por siete dias.
Los cultivos puros se confirmaron por coloraciéon Gram
(gramnegativas) y pruebas de catalasa, oxidasa y ureasa
positivas; los aislados se crio-preservaron en BHI con
20% de glicerol a -86 °C.

Cinco tubos con agar urea y dos placas de agar sangre,
de cada lote preparado, sin inocular, fueron incubadas en
aerobiosis a 37°C por 24 h para control de calidad de los
medios de cultivo.

Andlisis molecular de las bacterias

Tres colonias de cada cultivo puro fueron suspendidas
en agua molecular para extraer ADN total utilizando el
kit PureLink™ (Invitrogen™). La amplificacion de un
fragmento del gen ured de H. pylori de aproximada-
mente 315 pb se obtuvo por reaccion de polimerasa en
cadena (RPC) en un termociclador S1000™ Bio-Rad
empleando el kit KOD Hot Start DNA Polymerase
(Novagen® Sigma-Aldrich) siguiendo instrucciones del
fabricante y utilizando como iniciadores las secuencias
F-5’-ATATTATGGAAGAAGCGAGAGCTGG-3" y
R-5-ATGGAAGTG-TGAGCCGATTTG-3’". La veri-
ficacion del producto se hizo por electroforesis en gel de
agarosaal 1,5 % visualizado en un transiluminador de luz
UV, utilizando un marcador de peso molecular 100bp Plus
Opti-DNA Marker (Applied Biological Materials, USA).

Analisis estadistico de los datos
Los datos fueron ingresados a una base en Microsoft
Excel 2019. Luego del preprocesamiento y la edicion co-

rrespondiente fueron importados al programa SPSS v. 26.
Se evalu6 la normalidad de la distribucion de la variable
edad mediante la prueba Shapiro-Wilk y como presento
distribucion no normal se utilizo la prueba no paramétrica
de U de Mann-Whitney, ademas se calcul la mediana y el
rango intercuartilico (RIQ). Para el analisis descriptivo de
las variables categoricas se establecieron las frecuencias
absolutas y relativas. Se evaluaron los supuestos del uso
de y? o prueba exacta de Fisher para mostrar el valor de p.
Se aplico un analisis de regresion logistica para identificar
los factores asociados con la infeccion por H. pylori. Se
empled un nivel de significancia de p < 0,05.

Resultados

De 124 personas participantes en este estudio, 76,6%
fueron mujeres; la mediana de la edad fue 53 afios
(RIQ =47- 60). La mayor parte de los participantes per-
tenecieron al nivel socioeconémico (NSE) E, con 41,1%
(n=51). Sin embargo, la mayor parte de ellos cursaron
estudios superiores (n= 69, 55,6%). La prevalencia de in-
feccion determinada por prueba rapida de ureasa y cultivo
a partir de biopsias gastrica fue de 60,5% (IC 95% 51,3-
69,2). Todos los aislados de H. pylori fueron confirmados
por amplificacion del gen uread de 315 pb (Figura 1).

El analisis de las caracteristicas de los participantes
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Figura 1. Electroforesis del gen ureA en algunos de los aislados de
H. pylori. Un producto de RPC de 315 pb, aproximadamente, fue
detectado. MPM: marcador de peso molecular; P: paciente (acom-
panado del nimero de paciente).
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se describe en la Tabla 1. En el analisis univariado dos
factores se encontraron asociados con la infeccion por H.
pylori: la edad (p = 0,002) y el antecedente de patologia
gastrica con p =0,015.

En el analisis multivariado se logré establecer como
factores asociados a la infeccion por H. pylori a la edad
(OR =0,94;1C95% 0,90-0,97) y el antecedente de infec-
cién previa por H. pylori (OR = 0,23; 1C95% 0,08-0,67)
(Tabla 2).

Discusion

En el presente estudio la frecuencia de infeccion por
H. pylori fue de 60,5% determinada mediante cultivo
microbioldgico y test de ureasa rapida, confirmando lo
reportado en otros estudios en Pert, con prevalencias
de 45,5 a 74,3%*° y que han sido establecidas con otros
métodos diagnosticos, incluyendo prueba de aliento,
serologiay RPC. Prevalencias promedio mayores (79,4%)
alas de Cajamarca y el Peru se han reportado en distintos
lugares de Latinoamérica'® y han sido explicadas por las
condiciones y nivel socioecondmico pobres; tasas mucho
mas bajas (38,5%) se han reportado en Colombia'* y en
paises desarrollados'®.

La confirmacion de la identidad bacteriana se hizo
mediante RPC convencional (Figura 1), donde todos los
aislados fueron positivos a un fragmento del gen ured.
Considerando que la infeccion por H. pylori es el principal
factor de riesgo para cancer gastrico’, y causa la mayoria
de los adenocarcinomas gastricos que no comprometen
el cardias’, la implementacion de esta metodologia diag-
nostica resulta importante en la busqueda de casos para
tratar y erradicar a la bacteria de la poblacion, con lo cual
también se pueden reducir los casos de cancer gastrico'®;
sin embargo, aunque la infeccion es determinante en el
cancer gastrico, la bacteria no es suficiente por si sola
para causarlo’. La RPC también es un método comple-
mentario para la deteccion directa de H. pylori desde la
biopsia, sobre todo en los casos con pruebas positivas
como la ureasa, pero con cultivo negativo; los estudios de
prevalencia deberian incluir siempre técnicas de biologia
molecular, ya que son técnicas mas rapidas y sensibles
que el cultivo.

Un dato importante entre los factores evaluados, pero
no asociados (p > 0,05), fue que 70,6% de los infectados
fueron personas de bajos ingresos (NSE E, Tabla 1).
Varios estudios en el pais si han asociado el NSE con las
distintas tasas de infeccion por H. pylori>®; otros estudios
sefialan incluso que las cepas de H. pylori mas virulentas
(cepas cagA-positivas) son mas frecuentes en poblaciones
pobres, las cuales muchas veces viven en condiciones in-
adecuadas, reciben educacion de baja calidad y, por tanto,
presentan mayor riesgo de muerte por cancer gastrico'’.

Rev Chilena Infectol 2024; 41 (2): 212-217

El sexo, el habito de fumar y el consumo de bebidas
alcohdlicas son factores que suelen asociarse a la infec-
cién por H. pylori'y a cancer gastrico. En cuanto al sexo,
un estudio en China refiere que la infeccion es ligeramente
mas frecuente en varones'®, pero en Brasil, otro estudio se-
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Tabla 1. Caracteristicas de los participantes y su asociacion con la infeccion por H. pylori

Variable Con infeccion
n=175 %

Edad' 52 (46 - 59)
Sexo

Masculino 18 62,1

Femenino 57 60,0
Nivel socioeconémico (NSE)

A-B 7 53,8

C-D 32 53,3

E 36 70,6
Con estudios superiores

No 35 63,6

Si 40 58,0
Antecedente familiar cancer géastrico

St 12 57,1

No 63 61,2

Antecedente de patologia gastrica

Antecedente de infeccion previa por H. pylori 7 33,3

Antecedente de gastritis cronica atrofica 12 75,0

Ninguno/ No sabe 56 64,4
Habito de fumar

Si 3 50,0

No 72 61,0
Consume bebidas alcohdlicas

Si 10 55,6

No 65 61,3

Sin infeccion
n =49 %
58 (51,5 - 64,5)

" 37.9
38 40,0
6 46,2
28 46,7
15 29,4
20 36,4
29 42,0
9 42,9
40 38,8
14 66,7
4 25,0
31 35,6
3 50,0
46 39,0
8 44,4
41 38,7

p

0,0022

0,842°

0,157°

0,521°

0,7313

0,015°

0,680*

0,644°

'Mediana (rango intercuartil). 2Prueba de U de Mann Whitney. *Prueba de Ji cuadrado. “Test

exacto de Fisher.

Tabla 2. Analisis multivariado de los factores asociados a la infeccion por H. pylori

Variable OR
Edad 0,94
Antecedente de patologia gastrica

Antecedente de infeccién previa por H. pylori 0,23
Antecedente de gastritis crénica atrofica 1,48

Referencia -

1IC 95 %
0,90-0,97

0,08 - 0,67
0,42 - 5,21

p
0,001*

0,007*
0,541

*Factor asociado
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fnala que esta es mas comun entre las mujeres’. En el Pert,
son escasos los estudios que buscan establecer los factores
asociados, la mayoria solo describe las prevalencias de
infeccion y reportan frecuencias similares por sexo®*; uno
de los pocos trabajos que establece factores asociados en
una poblacion peruana sefala la falta de asociacion entre
el sexo y la infeccion®. En diversos estudios se indica
que los fumadores y los bebedores de alcohol estan entre
las personas mas propensas a la infeccion, e incluso se
conoce que estos mismos factores se asocian con cancer
gastrico'!%, La frecuencia de fumadores y bebedores
entre los participantes de este estudio fue baja (Tabla 1)
y no se hall6 asociacion con la infeccion.

La edad adulta con frecuencia es reportada como un
factor asociado a la infeccion por H. pylori, y una de las
explicaciones que algunos investigadores le dan a esta
asociacion es que las personas adultas suelen consumir
alimentos fuera de casa o participan de actividades
sociales con mucha frecuencia, lo cual incrementa su
exposicion'®". Sin embargo, de acuerdo con los resultados
de este estudio (Tabla 2), es posible que conforme se
incremente la edad se reduzca el riesgo de adquirir la in-
feccion (OR 0,94; 1C95% 0,90 - 0,97), esto también puede
encontrar explicacion en el hecho de que las personas de
edades mas avanzadas suelen disminuir sus actividades
sociales, consumen con méas frecuencia medicamentos y le
prestan mayor atencion al cuidado de su salud y su dieta'®.

Un aspecto que merece ser analizado con mayor pro-
fundidad es que el antecedente de infeccion previa por H.
pylori se asociaria con la disminucion de la probabilidad
de adquirir nuevamente la misma infeccion bacteriana
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(OR=0,23;1C95% 0,08-0,67; Tabla 2). Este hecho puede
tener interpretaciones que podrian requerir de estudios

controlados para esclarecerlas. Por un lado, 66,7% de los
participantes que no present6 infeccion (Tabla 1), o con
cultivo de biopsia gastrica negativo, declar6 el antecedente
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de haber tenido la infeccion en algun momento de su vida
(segun las respuestas al cuestionario); frente a esto, una
explicacion al cultivo negativo en este estudio seria que
estas personas habrian cumplido con su tratamiento an-
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y que se empled como métodos de diagnostico solo pro-
cedimientos microbioldgicos (cultivo y prueba de ureasa
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Gastroenterologia.

Se concluye que existe una alta frecuencia de infeccion
por H. pylori entre las personas adultas que viven en el
centro historico de la ciudad de Cajamarca, y se establecio
que la edad y el antecedente de infeccion por H. pylori
son factores asociados en esta poblacion, pero necesitan
ser estudiados con mayor profundidad.
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