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En 1983, durante la creacion de un nuevo método para medir la secrecion gastrica sin
intubacion, sorprendié la dificultad para encontrar pacientes peruanos dispépticos con
hiperclorhidria. A Un el encontrar niveles altos dentro de lo que se considera acidez
gastrica normal era dificil. La gran mayoria de pacientes tenia hipoclorhidria o, a lo mas,
niveles normales bajos de acidez. El nuevo método fue presentado en un reunion cientifica
en 1985(1),y publicado formalmente en 1987 (2), pero ya desde 1983 quedo la sospecha de
una alta prevalencia de gastritis cronica atrofica en pacientes dispépticos peruanos como
causa de la tendencia a hipoclorhidria.

También en 1983, Warren y Marshall (3) publicaron la presencia de una bacteria espirada
en el estbmago de pacientes con gastritis. Esta bacteria ha sido llamada sucesivamente
Organismo  Similar al Campylobacter (Campylobacter —like organism, o
CLO),Campylobacter pyloridis (el calificativo de “pyloridis” constituye un error en el
empleo del latin), Campylobacter pylori y, mas recientemente, Helicobacter pylori (HP)
(4). A principios de 1984, Gilman, Spira y Black, profesores del Dpto. de Salud
Internacional, Escuela de Higiene y Salud Pas recientemente, Helicobacter pylori (HP) (4).
A principios de 1984, Gilman, Spira y Black, profesores del Dpto. de Salud Internacional,
Escuela de Higiene y Salud Publica de la Universidad de Johns Hopkins, Baltimore,
U.S.A., que colaboraban con nuestra Universidad en la realizacién de un amplio proyecto
sobre enfermedades entéricas, trajeron la noticia de la bacteria recién descubierta (5).
Estimulado por esta noticia, uno de los autores del presente articulo (LB,R) promovi6 la
formacion de un grupo multidisciplinario para investigar el papel de la bacteria en la
génesis de la patologia gastroduodenal en nuestro medio, invitando a los otros dos autores
(RA,S y RR,A), a los profesores Gilman y Spira, y a muchos investigadores mas cuyos
nombres aparecen con sus importantes contribuciones en la seccion de referencias
bibliografica. El grupo, que fue llamado Gastrointestinal Physiology Working Group of
Cayetano Heredia and The Johns Hopkins Universities, ha Hecho, como veremos luego,
significativos aportes para una mejor compresion del papel del HP y de la patologia
gastroduodenal en general.

Nuestras observaciones iniciales fueron llevadas a cabo en el Hospital Central de
Aeronautica, continuando luego en el Instituto de Medicina Tropical “Alexander von
Humboldt” de la Universidad Peruana Cayetano Heredia (Hospital Cayetano Heredia), el
Centro de Endoscopia Digestiva del Hospital Arzobispo Loayza, el Centro de Deteccion



Precoz del Cancer Gastrico del Hospital Daniel A. Carrion del Callao, y otros asistenciales
del pais.

ASPECTOS MICROBIOLOGICOS

Lo primero que hicimos fue identificar la bacteria. La encontramos facilmente frotando la
mucosa gastrica con un cepillo para citologia, haciendo extendidos del material obtenido, y
coloreando éste con reactivo de Gran (6). La bacteria, como se ha descrito, es espiritada,
Gram-negativa y rodeada por un halo claro refrigente. Al poco tiempo, la estabamos
cultivando en medio de Butzler o Skirrow, y verificando sus -caracteristicas de
microaerofilia y bioquimica (6).

Al observar que la bacteria, cuando esta presente en el estomago, coloniza no soélo la
mucosa del antropildrico sino también la del cuerpo y region cardial, propusimos que un
nombre mas apropiado que Campylobacter pylori para ella seria el de Campylobacter
gasteri (7,8), pero esta propuesta no fue tomada en cuenta.

DIAGNOSTICO

Los métodos diagnosticos que hemos empleado para poner en evidencia la infeccion por
HP pueden ser clasificados en invasivos y no invasivos.

Entre los métodos invasivos, o realizados durante endoscopia, esta el del cepillado que ya
hemos mencionado. Fue pionera nuestra publicacion sobre este método, asi como la
catalogacion del mismo como uno de los mas sencillos y a la vez precisos, permitiendo un
diagnostico corrector en alrededor del 85% de los casos (6,9). Otro método invasivo es el
de la urcas, consistente en colocar una pieza de biopsia géstrica en agar-Urea conteniendo
un indicador de PH (rojo fenol); la ureasa producida por el HP descompone a la trea del
medio, dando lugar a CO, y amoniaco; éste ultimo eleva el Ph induciendo la aparicion de
un color rosado, o rojo violeta (6,9). El método, en nuestras manos, permite un diagnostico
correcto en el 94% de los casos (6,9). Otro método invasivo es el histologico. Biopsias de
las diferentes zonas del estobmago son fijadas con formol neutro, incluidas en parafinas y
secciones de ellas coloreadas con H&E, PAS, y plata con el método de Warthin-Starry
(6,9). La simple coloracion con H&E, como lo demostramos desde el inicio, permite
diagnosticar la infeccion en el 94% de los casos (6,9). La coloraciéon con PAS, como
veremos luego, es util para demostrar mejor la lesion del epitelio mucinoso superficial
(6,9). Y la coloracion de plata es el mejor método para diagnosticar la infeccion por HP,
permitiendo hacerlo correctamente en casi la totalidad de los casos (6,9). Con esta técnica
la bacteria aparece coloreada de negro, destacando nitidamente sobre el fondo amarillo de
la preparacion. Otro grupo peruano (10) ha obtenido buenos resultados empleando la
colaboracion de las ldminas histologicas con la técnica de Wasson (10). Finalmente, un
método también invasivos es el cultivo de la biopsia géstrico en medio de Butzler o
Skirrow, para desarrollar HP (6,9).Este método es, por su puesto, altamente especifico pero
los cultivos resultan positivos en s6lo 79% de los casos de infeccion.



Siempre que se emplean los métodos invasivos, el endoscopio deber ser esterilizado
previamente para evitar contaminacion de las muestras a obtener. Nos ha dado muy buen
resultado la instalacion a través del canal de biopsia del endoscopio, de una mezcla de 97
ml de alcohol etilico al 70% y 3 m1 de 4cido clorhidrico 1.0 N (6,9).

En la préctica, se puede diagnosticar eficientemente la infecciéon por HP realizando la
prueba de la ureasa y el examen histologico de 2 biopsia del cuerpo y 2 del antro del
estomago. El cepillado de la mucosa géstrica y examen microscopico de la muestra
obtenida, luego de su extension y coloracion con Gram, es recomendable en casos en que
no pueda realizarse el método de la ureasa. Los dos métodos no invasivos mas importantes
son: la investigacion de anticuerpos séricos contra HP, y la prueba de la urea marcada con
13C .

Los anticuerpos séricos cuya tasa hemos investigado son de tipo IgG (9, 11-16). La
presencia de anticuerpos séricos puede deberse tanto a infeccidon actual como a infeccion
pasadas. Este método, por lo tanto, no es util para hacer diagndstico de infeccion actual. En
util para determinar en forma muy aproximada prevalencia de infeccion en poblaciones (9,
11-16).

La prueba de la urea marcada con ;3C consiste en dar este substrato por via oral y medir en
el aire espirado el ;3CO; que resulta de la hidrolisis de la urea por la areasa del HP en el
estomago. Como el 13C es un is6topo no radioactivo, la prueba puede ser llevada a cabo sin
ningun riesgo en nifos y hasta mujeres embarazadas (17-19). En la actualidad, la prueba de
la Grea marcada con 13C es probablemente la mejor para poner en evidencia infeccion actual
por HP. El tinico inconveniente que tiene radica en su alto costo de realizacion.

Por sus caracteristicas, los métodos no invasivos son utiles para estudios de investigacion,
especialmente en poblaciones (11-19), mas no para diagnostico clinico.

EPIDEMIOLOGIA, PROBABLES MODOS DE CONTAGIO, RELACIONES
GENERALES CON LA PATOLOGIA GASTRODUODENAL.

Con el empleo de métodos diagndsticos invasivos la frecuencia de la infeccion por HP es
similar en pacientes dispépticos de las diferentes regiones del pais y con diferentes niveles
socioeconomicos (13-16). Solo en pacientes mujeres con nivel socioecondmico alto la
infeccion es significativamente menos frecuente (15,16). Con la colaboracion de la
Universidad de Hyogo, Japdn, nuestro grupo ha encontrado que la prevalencia de infeccion
por HP en japoneses residentes en el Peru (inmigrantes) y aniséis no es significativamente
diferente que la que se encuentra en el resto de la poblacion peruana, siendo ambas
significativamente diferentes a la hallada en el Japon (Observacion no publicada). Esto
pareceria demostrar que las diferencias entre prevalencia observadas en diferentes paises no
tienen base genética.

Empleando la investigacion de anticuerpos contra HP para determinar la prevalencia de la
infeccion en a poblacion peruana, se encuentra que ésta es ya de alrededor del 60% en
ninos de 10 afios de edad (20).



Con la prueba de la trea marcada con 3C, hemos encontrado en grupo de poblacion con
nivel socioecondémico bajo una prevalencia de infeccion del 50% en nifios de un afio de
edad, mientras que en grupos de poblacion con nivel socioecondmico alto la infeccion se
adquiere mas tardiamente (17-20). La frecuencia de la infeccion continia aumentando en
ambos grupos, de modo que, cuando se alcanza la adultez, por lo menos el 75% de
individuos en ambos grupos estan infectados con HP (20). La infeccion persiste de por vida
en la mayor parte de individuos y tiende a recurrir o recrudecer después de tratamiento
antimicrobiano. Nuestros resultados contrastan fuertemente con los obtenidos en
poblaciones de paises desarrollados. En estas poblaciones, se observan anticuerpos séricos
contra HP en so6lo el 5% de individuos con edades menores que 15 afios, aumentando la
frecuencia gradualmente hasta el 50 a 75% sobre la edad de 50 afios (20). En las mismas
poblaciones, la frecuencia de la infeccion por HP detectada con la prueba de la turea
marcada con 3C es de aproximadamente el 20% a edades por debajo de los 40 afos,
aumentando con la edad hasta alcanzar el 70% a los 80 afos (20).

El modo de contagio de la infeccioén es ain conocido, aunque se sospecha que es del tipo
fecal-oral. En un trabajo cuyos resultados no han sido aun confirmados se ha sugerido que
formas cocoides del HP podrian ser infectantes (21). Nosotros al observarlas en cultivos de
HP pensabamos que eran formas degeneradas de las bacterias, cuando en realidad podrian
ser mas bien formas de resistencia e infectantes. Las formas cocoides habrian sido halladas
en saliva y haces de individuos infectados y aun en agua potable (21). Esta posibilidad
deberia ser verificada. En el estudio que llevamos a de los resultados obtenidos parecerian
sugerir que uno de los modos de contagio de la infeccion es el consumo de agua del sistema
municipal, siendo las posibilidades menores cuando se ingiere agua de filtracion (18, 19).

En pacientes con gastritis cronica superficial se ha encontrado HP con una frecuencia del
92% vy en pacientes con gastritis cronica atrofica con una del 98% (9, 16, 20, 22, 23). La
infeccion es mas frecuente en casos de gastritis cronica activa (es decir, cuando la
infiltracion de la tinica propia de la mucosa es a base no solo de células redondas sino
también de polinucleares) que en casos de gastritis exclusivamente cronica (9, 12, 16, 20,
22, 23). Estas prevalencias de infeccion en el Pertl estdn entre las mas altas si se les
compara con las comunicadas en otros paises (9, 20).

En pacientes con enfermedad ulcerosa péptica duodenal, la infeccion esta presente con una
frecuencia del 57 al 100%, y en pacientes con ulcera géastrica con una frecuencia del 52 al
96% (9, 12, 22, 23).

PATOLOGIA ASOCIADA CON EL HP
Lesion gastrica inicial

En mas de 4,000 pacientes dispépticos hemos observado que, cuando el HP coloniza la
mucosa gastrica, causa una lesion destructiva multifocal del epitelio mucinoso de superficie
(5, 6,20) (Fig.1). Esta accion ha sido atribuida a una proteasa (mucinasa) producida por la
bacteria y que hidroliza la mucina gastrica (20). La consecuencia es la desaparicion en todo
o en parte de la porcion apical mucinosa del epitelio gastrico de cubierta, con distorsion del
nucleo y citoplasma basal (20). El epitelio mucinoso de superficie es uno del componente



mas importante de la barrera protectora de la mucosa gastrica. Por esto, la lesion causada en
¢l por el HP probablemente favorece la accion de otros agentes agresivos luminares que
magnificarian tanto el dafio del epitelio mucinoso mismo el del resto de la mucosa (20).
Entre los principales agentes agresivos estarian el acido clorhidrico y la pepsina de la
secrecion gastrica, sales biliares, condimentos, exceso de sal en las comidas, etc (20).

Fig. 1. A la derecha de la flecha se
observa epitelio gastrico mucinoso de
cubierta, con vacuolas preservadas; a
la izquierda hay destruccién total o
parcial de las vacuolas mucinosas
Helicobacter pylori coloniza ambas
areas. (Coloracién de plata de Warthin-
Starry, x 1000).

Paralelamente a la lesion del epitelio mucinoso de superficie, la infeccion por HP induce,
en la lamina propia, edema e infiltracion por leucocitos polimorfos nucleares y células
redondas, cambios que han sido denominados gastritis cronica activa (20).

Patologia gastrica progresiva que predispone a cancer gastrico.

La gastritis cronica activa que hemos descrito es, al inicio, superficial, no atréfica,
comprometiendo solamente los estratos histologicos superficiales de la mucosa (20). Muy
probablemente, esta forma de gastritis mas tarde a la atrofica por extension del proceso
inflamatorio a los estratos profundos de la mucosa, afectando las glandulas propias antrales
o corporales. La alteracion de que nuestro servicio disponga de un manual de normas y
procedimientos diagnoésticos, utilice un subsiguiente pérdida de las glandulas propias
constituyen el substrato de la gastritis atréfica (20) (Fig.2).

Fig. 2. Atrofia géstrica difusa y severa
de las glandulas propias del antro. £l
limite de la muscularis mucosae esta
marcado por una flecha. (Coloracion
H.E., x 40).

La prevalencia de la colonizacion por HP es alta en la gastritis, sea superficial o atrofica. En
el Pert, la prevalencia en estas formas de gastritis esta entre las mas altas del mundo. Como
ya lo dijimos antes, en nuestras series de casos de gastritis superficial y atrofica, el HP ha
sido hallado en el 92% y el 98% de los casos, respectivamente (9,12,15,20,23).



Hemos investigado la prevalencia de gastritis cronica atréfica en pacientes peruanos
dispépticos de nivel socioecondémico bajo y alto (15,16,20). La gastritis cronica aparecen
mas frecuentemente y a una edad mas temprana en el grupo de nivel socioecondmico bajo,
que, como ya dijimos, tiene una prevalencia mas alta de infeccion cronica por HP desde
edades tempranas (20).Recientemente, en una nueva serie de pacientes dispépticos de nivel
socioecondmico bajo, hemos hallado gastritis cronica atrofica de grado moderado a severo
en el 34.3% de los pacientes, y el 98% de ellos estaban infectados con HP (20,24). Aunque
la evidencia epidemiologica y clinica es sOlo circunstancial, parece indicar una fuerte
asociacion entre infeccion por HP y gastritis atrofica.

De todos modos, es muy probable que, ademas de la infeccion por HP, otros factores
contribuyan a la génesis de la gastritis cronica atrofica. Deficientes en vitaminas
antioxidantes (betacaroteno, dcido ascorbico, tocoferol) serian uno de estos factores.

La gastritis cronica atrofica es reconocida como una importante condiciéon premaligna.
Cuando se vuelven severas y extensas, se produce hipoclorhidria (20,24). Hipoclorhidria, o
un pH del jugo gastrico mayor o igual a 4.5 favorece la apariciéon de sobre poblacion
bacteriana gastrica (20,24). Como consecuencia, aumentan los niveles de nitritos en el
lumen géstrico (20,24). Los nitritos provienen de la saliva o de reduccion de nitratos por las
bacterias presentes en el estomago (20,24). Hemos hallado niveles de pH y de contenido de
nitritos en el jugo gastrico significativamente mas altos en pacientes con gastritis cronica
atrofica extensa de grado moderado a severo que en pacientes con solo gastritis cronica
superficial (20,24). Los nitritos en el estdbmago se combinan con aminas y amidas,
presentes en alimentos y ciertas drogas, para dar lugar a N-nitrosocompuestos (N-
nitrosaminas y N-nitrosamidas, respectivamente), que ejercen efecto mutagénico (20,24).
Estas substancias pueden inducir la aparicion de metaplasia intestinal (de tipos completo o
incompleto) y displasia de la mucosa gastrica, dos lesiones ampliamente reconocidas como
premalignas (20,24).

Sin embargo, nos parece improbable que N-nitroso-compuestos sean los Unicos factores
determinantes de metaplasia intestinal y displasia de la mucosa gastrica (20). Hay varias
razones para pensar que la infeccion por HP podria jugar un papel més directo en 1 a
génesis de las lesiones gastricas premalignas. Casi constantemente, se encuentra HP
colonizando el estdmago de pacientes con metaplasia intestinal en las zonas de la mucosa
no comprometidas por esta lesion, y también el estdbmago de pacientes con displasia
gastrica en el epitelio mucinoso distante de las areas displasicas o en células mucinosas que
recumbren glandulas displasicas (20).

La metaplasia intestinal de la mucosa géstrica podria construir una respuesta
“defensivas”,”’adaptativa”, de la mucosa contra el dafo causado por el HP (20). De otro
lado, hemos obtenido regresion de displasia mediante tratamiento con bismuto (20). De
otro lado, hemos obtenido regresion de displasia mediante tratamiento con bismuto (20),
25); concurrentemente con la regresion de la displasia, se observo desaparicion de la
colonizacién por HP, la lesion destructiva del epitelio de superficie y la infiltraciéon por
polinucleares de la tinica propia, asi como disminucion de la infiltracion por linfocitos y

| células plasmatica (20,25).



Finalmente, en pacientes con cancer gastrico hemos observado, con gran frecuencia,
colonizacion por HP de zonas de la mucosa del estomago no comprometidas por el cancer
(26).

Por todo esto, creemos que la infeccion por HP juega un papel en la génesis de una
patologia géstrica progresiva que predispone al cancer gastrico de tipo intestinal (20), y que
futuros programas disefiados para control del cancer gastrico serian incompletos si no
incluyen una evaluacion de los efectos de la infeccion por HP sobre la mucosa gastrica y de
posibles métodos para erradicar la infeccion o reducir sus efectos (20).

Patologia duodenal.
(Duodenitis y ulcera péptica duodenal)

La metaplasia gastrica de la mucosa duodenal, o reemplazo del epitelio de cubierta del
duodeno por epitelio columnar mucinoso de tipo gastrico (Fig.3), es aparentemente
inducida por hiperclorhidria (27,28). El HP coloniza, entonces, areas con metaplasia,
causando duodenitis activa (Fig.4) y favoreciendo la aparicion de ulcera duodenal (27,28).

Fig. 3. Se cbserva metaplasia gastrica
(epitelio mucinoso) multifocal (flecha-
do) reemplazando al epitelio de cubierta
duodenal. (Coloracién H.E., x 125).

Fig. 4. Entre Flechas gruesas, foco de
metaplasia gastrica duodenal parcial-
mente destruido y colonizado por
Helicobacter pylori (flechas pequefias).
(Coloracién H.E., x 800).




La metaplasia géstrica es visualizada mejor conticion por PAS, aunque también puede ser
visualizada con tincion por H y E y plata de Warthin-Starry (27,28). Cuando estéa presente,
la metaplasia es claramente multifocal en la mayoria de los casos (27,28) (Fig.5).

Fig. 5. Ducdenitis activa severa tapiza-
da por epitelio duodenal a la izquierda
de la flecha, y por epitelio metapléasico
mucinoso (géastrico) a la derecha.
(Coloracién H.E., x 250).

En el duodeno, el HP coloniza inicamente areas con metaplasia gastrica, dafando la
porcion apical mucinosa de las células en forma similar al dafio que produce en el estobmago
(27,28). Esta lesion mucinosa probablemente favorece la accion de otros agentes agresivos
como son el acido clorhidrico y la pepsina de la secrecion gastrica (27,28).

La colonizacion por HP y el dafio de las células mucinosas son mejor visualizadas con
tinciones de plata y PAS, respectivamente, aunque la colonizacion por HP puede ser
también visualizadas con tincion por H y E, y el dafio de las células mucinosas, con las
tinciones por H y E y plata (27, 28).

La observacion de casos de ulcera duodenal sin metaplasia gastrica podria deberse a: a)
accion de factores ulcerogénicos sobre una mucosa duodenal previamente normal; o b)
presencia previa de metaplasia gastrica localizada que fue enteramente destruida por el
proceso ulcerativo (27,28).

Mecanismo de balance entre patologia gastrica progresiva que predispone a cancer gastrico
y enfermedad ulcerosa péptica.

Comprando las prevalencias de la tlcera péptica duodenal y gastrica y del cancer gastrico
observadas en una serie de pacientes dispépticos peruanos de nivel socioeconémicos bajo
con las observadas en series de pacientes dispépticos de paises desarrollados, hemos
encontrado que la prevalencia de la tlcera duodenal es significativamente menor, la de la
ulcera gastrica menor pero no en forma significativa y la del céncer gastrico
significativamente mayor en la serie de pacientes peruanos (29, 30). Esta diferencia fue
atribuida a la alta prevalencia de gastritis cronica atrofica activa asociada con HP e
hipoclorhidria en pacientes dispépticos peruanos (29, 30). La hipoclorhidria disminuiria la



probabilidad de tlcera duodenal, mientras que la gastritis cronica atréfica es una condicion
premaligna que predispone al cancer gastrico de tipo intestinal (20.29,30). La aparicién de
la ulcera péptica gastrica, por depender menos del nivel de secrecion gastrica y mas bien ser
favorecida por la presencia de gastritis cronica, no resultaria tan afectada en su prevalencia
como la tlcera duodenal (29,30).

En pacientes peruanos dispépticos de nivel socioeconémico alto hemos encontrado, como
ya lo dijimos antes, que la gastritis cronica atrofica aparece mas tardiamente y con menor
frecuencia que y con menor frecuencia que en pacientes de nivel socioecondémico bajo (20)
Concomitantemente, la prevalencia de la ulcera duodenal es significativamente mayor en
pacientes socioecondmico alto que en pacientes de nivel socioeconémico bajo, sin alcanzar
la reportada en pacientes de paises desarrollados; y la prevalencia de la ulcera géstrica es
significativamente mayor en pacientes de nivel socioecondémico alto que en pacientes de
nivel socioecondmico bajo, no siendo significativamente diferente de la prevalencia en
pacientes de paises desarrollados (31). La prevalencia del cancer gastrico es algo menor,
pero no en forma significativamente, en los pacientes de nivel socioecondmico alto que en
los pacientes de nivel socioecondmico bajo (31).

Por toda la evidencia que hemos acumulado, pensamos que: 1) El HP desempefia un papel
importante en la génesis tanto de la gastritis cronica activa y sus consecuencias como de la
enfermedad ulcerosa péptica; 2) El desarrollo de gastritis cronica atrofica predispone mas la
lesiones premalignas y cancer gastricos y menos a ulcera péptica duodenal; y 3) En paises
desarrollados la patologia resultante se inclina mas hacia el lado de la enfermedad ulcerosa
péptica, especialmente duodenal mientras que en paises en desarrollo, como el Peru, lo hace
hacia el lado de la gastritis cronica atrofica, las lesiones premalignas y el cancer (29,32).

RELACION CON SINTOMATOLOGIA

En estudios experimentales iniciales para probar la patogenesidad del HP, investigadores
con estdbmago sano ingirieron la bacteria, la cual origin6 en ellos una clara sintomatologia
dispéptica (33). Esta aparente relacion entre colonizacion aguda del estomago por HP y
aparicion de sintomatologia no ha podido ser demostrada convicentemente en forma similar
en la infeccion cronica.

Suministrando nitrofuranos a pacientes dispépticos con gastritis cronica activa asociada con
HP, encontramos que, a la vez que desaparecia la bacteria, regresionaba la destruccion del
epitelio mucinoso de superficie del estdémago, desaparecerian los polinucleares que
infiltraban la tinica propia de la mucosa y el epitelio (es decir, la gastritis activa), y
disminuia también la infiltracion por células redondas. Pero, la sintomatologia dispéptica
aparentemente no mejoraba (34,35).

En la actualidad, estamos llevando a cabo un estudio doble-ciego controlado con placebo
para probar la eficacia de diferentes combinaciones de subsalicilato de bismuto
(PeptoBismol) con antimicrobianos. A los pacientes, todos ellos voluntarios, se les aplica el
Inventario de la Depresion de Beck para investigar factores, un inventario especial que
hemos creado para determinar la presencia y la magnitud de sintomas dispépticos, y una
Tarjeta para Evaluar la Evolucion de Sintomas Blanco disefiada por Jerome Frank de la



Universidad de Johns Hopkins. Ademas, se les hace fibropanendoscopias y biopsias de la
mucosa gastrica seriadas para precisar la evolucion de los cambios histologicos. El trabajo
no estd aun terminado pero, en una evaluacion preliminar de resultados nos parece ver que
la evolucion de los sintomas dispépticos no guarda correlacion con los cambios
histoldgicos, encontrandose mas bien cierta correlacion entre la evaluacion de los sintomas
y las variaciones en los niveles de depresion. En interesante que inclusive en pacientes que
reciben solo placebo los niveles de depresion disminuyen en forma significativa y
paralelamente disminuyen también la intensidad de los sintomas. Vamos a tener resultados
definitivos recién dentro de unos meses. De todos modos, no nos sorprende la falta de
correlacion entre intensidad de gastritis e intensidad de sintomas. Después de todo, hasta el
momento, nunca se ha podido demostrar que la gastritis produzca sintomatologia.

TRATAMIENTO

Como expusimos en la seccion anterior hemos probado, y seguimos probando, diferentes
formas de tratamiento contra la infeccion por HP. Uno de los medicamentos mas efectivos
es el bismuto en sus diversos compuestos, especialmente el subnitrato y el subsalicilato de
bismuto. Los nitrofuranos, sobre todo la furazolidona, han sido en nuestras manos también
muy efectivos (34,35).

Resultados mejores que la monoterapia, o sea, la terapia con un solo medicamento, dan las
combinaciones de un preparado de bismuto con uno o madas antimicrobianos. Hemos
ensayado, por ejemplo, la combinacion de bismuto y una tetraciclina (oxitetraciclina)
(36,37). En la literatura mundial, se aconseja emplear el asi llamado tratamiento triple,
consistente en la asociacion de metronidazol y amoxicilina (o una tetraciclina) a un
preparado de bismuto. Las pruebas terapéuticas que estamos llevando a cabo incluyen el
tratamiento triple.

Hasta el momento, todos nuestros esfuerzos para hallar una forma eficiente de tratamiento
no han dado resultados plenamente satisfactorios. Si bien durante la terapia hay
“aclaramiento”, o eliminacion temporal de la infeccion, aparejada a una marcada mejoria o
desaparicion de las lesiones histologicas, al cabo de un lapso de suspension de la terapia, la
infeccion recrudece o recurre en la gran mayoria de pacientes. No sabemos con exactitud si
la infeccion quede en estado latente, con formas resistentes del HP en la mucosa géstrica, o
si los pacientes se reinfectan por vivir en un ambiente contaminado. En nuestro medio pues,
la infeccion no puede ser “erradicada” facilmente. Investigadores en otros paises en
desarrollo han tenido experiencias similares.

Sin embargo, hemos obtenido algunos ¢éxitos que vale la pena mencionar. Ya hemos
comentado sobre la aparente regresion de la displasia géstrica con el suministro de
subnitrato de bismuto (20,25). Méas recientemente, tratando pacientes portadores de gastritis
cronica atréfica activa y metaplasia intestinal de la mucosa gastrica asociadas con HP y
acompafiadas de hipoclorhidria, con una combinacion de subnitrato de bismuto y dosis baja
de oxitetraciclina observamos que el pH de la secrecion gastrica descendia hasta niveles
normales, o lo que es lo mismo, la hipoclorhidria mejorable significativamente (36,37).
Esto es muy favorable porque, como ya lo dijimos, la hipoclorhidria favorece la aparicion



de N-nitrosocompuestos en el estdbmago con su potencialidad mutagénica—carcinogénica
sobre la mucosa de ese 6rgano (20,24).

Una de nuestras aspiraciones en la actualidad consistente en que si la infeccion por HP no
puede ser “erradicada”, lleguemos a conseguir por los menos que el microorganismo
presente en la mucosa gastrica no ejerza sobre €sta su accion patogena. Quizas con un poco
de imaginacion y mas de perseverancia podamos lograrla.
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