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Prevalencia de la infeccién por
Helicobacter pylori en nifos:
estimando la edad de adquisicién

FRANCISCA JAIME', ANDREA VILLAGRAN?2,
CAROLINA SERRANO?, JAIME CERDA’, PAUL R. HARRIS?

Frequency of Helicobacter pylori infection
in 144 school age Chilean children

Background: A 73% prevalence of Helicobacter pylori infection was
estimated in adults in the 2003 Chilean National Health Survey. However,
this infection is usually acquired during childhood. Aim: To determine the
frequency of H. pylori infection in healthy Chilean children from a school
in Santiago. Material and Methods: A cross sectional study in a private/
subsidized school in Santiago. Children aged less than 18 years were invited
to participate. The parents of those who accepted answered a demographic
survey and a stool sample was obtained from participants to detect H. pylori
antigen using a monoclonal antibody ELISA kit. Results: We studied 144
students aged 10.6 + 3.1 years (54% females). Twenty six participants (18.1%,
95% CI: 12.4-24.9% ) had a positive test. Children from higher socioeconomic
levels had a non-significant lower frequency of infection. No differences in the
frequency of infection were observed by age, gender, household type or number
of people living in it or history of breastfeeding. Conclusions: In this sample
of children, an 18.1% frequency of H. pylori infection was observed.
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primera vez en 1875. Sin embargo, recién en

1982 fue redescubierta por Robin Warren y
Barry Marshall', iniciando tres décadas de profun-
da investigacion en fisiopatologia géstrica, con la
apertura de campos no conocidos previamente
como la inmunopatogénesis y la microbiologia
géstrica. Actualmente, la asociacion entre H. pylori
con ulcera gastrica, duodenal, gastritis y cancer
gastrico ha sido fehacientemente establecida.
Sin embargo, muchas dreas permanecen por ser
dilucidadas, incluyendo el momento preciso de
la adquisicién de la infeccién.

La asociaciéon entre H. pylori y cancer gastri-
co es importante para nuestro pais dado la alta
prevalencia de cdncer géstrico en nuestro terri-
torio?, que nos ubica entre los paises con mayor

l abacteria Helicobacter pylori fue descrita por

Email: pharris@med.puc.cl

mortalidad por esta causa a nivel mundial, junto
con Costa Rica y Rusia’. Diferentes estudios han
dado cuenta que entre 59 y 63% de la incidencia
de céncer gastrico se explica por H. pylori**, por
lo que nuestro pais representa un lugar prioritario
para su estudio.

No obstante, es preocupante que si bien esta
infeccién se manifiesta principalmente en el pe-
riodo de adultez, su contagio ocurre en la edad
pedidtrica’ y hoy, a mas de un cuarto de siglo de
su redescubrimiento, s6lo conocemos la prevalen-
cia de infeccién por H. pylori en adultos chilenos
(72,99%)¢, pero no tenemos informacién sobre
la prevalencia en nifios, dato fundamental para
la eventual toma de decisiones a nivel de salud
publica en cuanto a estrategias de erradicacion,
vacunacion u otras.

1249



ARTICULOS DE INVESTIGACION

Por tanto, esta investigacién evalu6 la preva-
lencia de la infeccién por H. pylori en escolares
chilenos a través de la medicién de antigenos en
deposiciones, un test no invasivo de fécil aplicacién
y excelente rendimiento.

Pacientes y Métodos

Poblacion en estudio

Se reclutaron nifios sanos menores de 18 afnos
de edad, matriculados en el Colegio Nueva Era
Siglo XXI, ubicado en la comuna de La Florida,
en la zona urbana de Santiago. Este colegio, de fi-
nanciamiento particular/subvencionado, tuvo una
matricula el ano 2011 de 1.586 alumnos, hombres
y mujeres, con 41 cursos desde kinder a IV medio,
con 3 a 4 cursos por nivel, cada uno con entre 36 a
44 alumnos. Los alumnos cursan jornada escolar
completa, por lo que se alimentan en el colegio,
ya sea comida preparada en el mismo, o traida
desde sus hogares. Ademds cuenta con servicios
sanitarios bdsicos.

Este proyecto fue aprobado por el Comité de
Etica de la Facultad de Medicina de la Pontificia
Universidad Catélica de Chile y cumple con la
Declaracion de Helsinki.

Criterios de inclusion y exclusion

Se consider6 como criterios de inclusién: tener
nacionalidad chilena y ser hijo de padres chilenos,
dado que se conoce que nifos inmigrantes podrian
presentar prevalencias de infeccién mds parecidas
a las de su pais de origen'’; edad menor o igual a
18 anos; estar matriculado en el colegio en estudio;
firma de consentimiento informado por parte de
los padres y de asentimiento por parte del nifio
para participar en el estudio. Fueron criterios de
exclusion: ingesta en el tltimo mes de antibiéticos,
inhibidores de la bomba de protones, inhibidores
de receptor histaminérgico o bismuto, dado que
existe literatura que muestra una disminucién
del rendimiento del test en estas condiciones'"'"2.

Encuesta

Posterior a reuniones de trabajo e informacién
a las autoridades y profesores del colegio, a los
padres/apoderados interesados en participar se les
entregé la encuesta y el consentimiento informa-
do/asentimiento del menor para ser respondidos
en su hogar, siendo devuelto ambos documentos
posteriormente a los investigadores, resguardando
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la confidencialidad de los datos. La encuesta tuvo
una primera parte de datos demograficos del me-
nor (nombre, fecha de nacimiento, curso, domi-
cilio); una segunda parte con preguntas cerradas:
tipo de vivienda (casa vs departamento), ;cudntas
personas de 18 o mds afios viven en el hogar?,
scudntas personas menores de 18 afios, incluyendo
al nifio(a), viven en la casa?, ;el nifio(a) comparte
la pieza? (si/no), jel nifo(a) comparte la cama?
(si/no), ;el nino(a) recibié lactancia materna?
(si/no). Si su respuesta es si: ;por cuantos meses?
En la tercera parte de la encuesta se pregunté por
antecedentes educacionales de los padres y trabajo
actual, para determinar el nivel socioeconémico.
Esto dltimo se realizé a través de la metodologia
ESOMAR, la que ha sido utilizada previamente
en estudios epidemiolégicos como la Encuesta
Nacional de Salud 2003'°. A partir de los datos
entregados se determinaron los niveles: A (muy
alto), B (alto), CA (medio-alto), CB (medio), D
(medio-bajo) y E (bajo), este tltimo equivalente
al nivel de pobreza segtin la Encuesta Casen'®.

Evaluacién de la presencia/ausencia
de infeccion por H. pylori

La infeccién por H. pylori fue evaluada a través
de la determinacién monoclonal de antigenos de
la bacteria en una muestra de deposiciones (Pre-
mier Platinum HpSA, Meridian Diagnostics, Ohio,
EEUU). Este test diagnéstico presenta muy buena
sensibilidad y especificidad (94 y 97%, respecti-
vamente), segiin datos publicados por nuestro
grupo® y otros.

Para la obtencién de la muestra, se les entregd
a los padres un kit que incluyd: un recepticulo
para deposiciones, un frasco contenedor, guantes
desechables y espatula con un instructivo para la
toma. Se les indic6 a los padres que debian guardar
la muestra en el refrigerador de su hogar hasta
ser entregada en el colegio, sin pasar mds de 24
h, donde se mantuvo refrigerado, siendo retirado
diariamente y congelado en nuestro laboratorio a
-80°C hasta su analisis.

El andlisis se realizé segun las instrucciones
del fabricante. Para la determinacién de cada
muestra, 500 pL de solucién tampén fosfato 10
mM con timerosal 0,02%, y una muestra de 5-6
mm de didmetro de deposiciones fueron mezcla-
das mediante uso de vortex durante 15 segundos.
Posteriormente, se anadié 100 pL de la muestra
diluida al micropocillo con anticuerpos monoclo-
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nales especificos para H. pylori. Se afiadié 1 gota de
conjugado enzimatico (anticuerpos monoclonales
especificos para H. pylori conjugados a peroxidasa
de rabano en una solucién tampén Tris 50 mM,
conteniendo timerosal 0,02%). Se agit6 y mezcl6
la placa con movimientos giratorios durante 30
segundos. Se incubd la placa sellada durante una
hora a temperatura ambiente. Luego se realiz6
lavado por 5 veces con tampén fosfato 180 mM,
con timerosal 0,02%. Se afiadi6 a los micropocillos
2 gotas (aproximadamente 100 uL) de tampén
citrato-acetato, con perdxido de urea y 3,3)5,5
etrametilbenzidina. Se agit6 durante 30 segundos
y se incubd a temperatura ambiente por 10 min.
Finalmente, se agreg6 dos gotas de la solucién de
4cido fosforico 1M, se agitd la placa por 30 segun-
dos y se ley6é con espectrofotémetro a 450 nm.
Los resultados se interpretaron segtin los rangos
aportados por el fabricante.

Andlisis estadistico

Los resultados fueron analizados con el pro-
grama estadistico SPSS 17.0 (IBM© Company).
Para la asociaciéon de la presencia de H. pylori con
variables categéricas se usé test de %? o Fisher se-
gun correspondiera, y para variables numéricas,
T-Student para muestras independientes. Ademds,
para evaluar variables confundentes se realiz6 re-
gresion logistica binaria. Se consider¢ diferencia
significativa un p < 0,05.

Resultados

Caracteristicas demogrdficas

Se reclutaron 144 alumnos desde kinder a IVe
medio entre marzo y noviembre de 2011. La edad
promedio de los participantes fue 10,6 + 3,1 afos.
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Setentay siete participantes eran mujeres (54,2%).
La distribucién por edad se describe en la Figura 1.

Presencia de H. pylori

Se recibié muestras de la totalidad de los alum-
nos reclutados. El test de antigeno en deposiciones
resultd positivo en 26 nifios (prevalencia 18,1%; IC
95%: 12,41-24,98%). Dos alumnos entregaron la
muestra sin identificacidn, por lo que sélo se anali-
24 en esos casos la presencia/ausencia de infeccion.

Encuesta

De la totalidad de los participantes, 126
(87,5%) alumnos entregaron ademads la encuesta.
La tasa de respuestas para cada una de las pregun-
tas varié desde 89,6 a 100% y sus resultados se
muestran en la Tabla 1. La distribucién por niveles
socioecondmicos se muestra en la Figura 2. Des-
tacd que 86,3% de los participantes pertenecio al
nivel socioeconémico medio (grupos medio alto,
medio y medio bajo). No hubo participantes en
rango de pobreza (Nivel E).

Relacion presencia/ausencia de
H. pylori y encuesta

Se encontrd menor prevalencia de la infeccién
en los niveles socioeconémicos mads altos (Tabla 2),
lo que no alcanzé significancia estadistica. Dado
que 18 participantes no entregaron la encuesta, no
se dispone de los datos de NSE para ellos, por lo
que se establecié 4 posibles escenarios.

Escenario 1: Los participantes que no contes-
taron la encuesta pertenecerian al NSE alto. En
este escenario, se mantiene la tendencia a menor
prevalencia en niveles mds altos, sin alcanzar signi-
ficancia estadistica (p = 0,768). Escenario 2: Todos
los participantes que no contestaron la encuesta
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Figura 1. Distribucién de participantes segun edad.
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P = 0,022, Test Kolmogorov-Smirnoff.
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Tabla 1. Caracteristicas de la poblacion estudiada

Caracteristica H. pylori (-) H. pylori (+) valor p
Edad en anos, promedio (DE) 10,6 (3,1) 10,3 (3,3) 0,669
Muijeres, n (%) (57,8) 10 (38,4) 0,085
Vive en casa vs departamento, n (%) (95) 23 (95,8) 1

N° de personas < 18 afos, promedio (DE) 2,1 (1,0) 1,9(0,7) 0,518
N° de personas > 18 afnos, promedio (DE) 2,7 (1,1 3 (1,4 0,282
Anos de estudio de la madre, promedio (DE) 14,7 (2,4) 14,1 (3,6) 0,361
Recibié leche materna, n (%) (96,1) 21 (91,3) 0,305
Por cuanto tiempo, promedio (DE) 9,3 (7,1) 12 (7,7) 0,123
Comparte cama, n (%) (9,8) 2 (9,1) 0,591
Comparte pieza, n (%) (35,3) 9 (37,5) 0,508

Porcentaje de alumnos

11,3
10
5 24
o LN
A 8 cA cB

Nivel Socioeconémico

Figura 2. Distribucién de los participantes segun
nivel socioecondémico. A = Muy alto; B = Alto;
CA = Medio alto; CB = Medio; D = Medio bajo.

Tabla 2. Positividad de las muestras por nivel
socioeconémico (NSE)

NSE % positividad IC 95%
A+B+CA 16,7 8,1-23,32
CB 21,1 8,1-34,1
D 21,4 0-42,9

Valor p = No significativo entre los grupos.

pertenecerian al NSE bajo. En este caso, persiste la
mayor prevalencia en el NSE medio, sin alcanzar
significancia estadistica (p = 0,85). Escenario 3:
Todos los participantes que no contestaron la en-
cuestay que son H. pylori (+) pertenecerian al NSE
bajo, aqui se mantiene la tendencia, sin alcanzar
significancia estadistica (p = 0,09). Finalmente,
escenario 4, todos los participantes que no contes-
taron la encuesta y son H. pylori (4) pertenecerian

1252

al NSE alto, en cuyo caso habria menor prevalencia
en el NSE bajo, sin alcanzar significancia estadis-
tica (p = 0,38).

No se encontré diferencia en la positividad de
las muestras segtin edad ni por nivel escolar del
nino ni de los padres, tipo de habitacién, niumero
de personas que habitan en la misma residencia
con el alumno ni antecedente de lactancia materna.

Discusiéon

En este estudio se encontrd una prevalencia
de infeccion por H. pylori de 18,1% a través de la
determinacién de antigenos en deposiciones. A
nuestro conocimiento, este es el primer trabajo que
evalta la prevalencia de la infeccién en escolares
sanos en nuestro pais, siendo los estudios previos,
realizados en poblacién enferma que consulta por
patologia digestiva.

Rev Med Chile 2013; 141: 1249-1254
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Se sabe que la presencia de H. pylori en un in-
dividuo tiene relacién con el nivel socioeconémico
de éste, y a nivel poblacional, se asocia ademas
con el nivel de desarrollo del pais de residencia.
Asi, paises como Gambia que se ubican en nivel
de desarrollo bajo’, tienen una prevalencia de
infeccién por H. pylori en nifios que llega a 84%?*,
mientras que paises con desarrollo muy alto como
Japén, presentan una prevalencia inferior a 10%’°.
Chile se ubica entre los paises con desarrollo alto
segun la clasificacion de la ONU’, junto a otros
como Brasil y Turquia, que presentan una pre-
valencia reportada en nifos de 47,5%" y 23,9%?*,
respectivamente.

En la Encuesta Nacional de Salud del ano
2003", la prevalencia de infeccién por H. pylori
en adultos fue de 73%. Sin embargo, en el analisis
por subgrupos del mismo estudio, publicado por
Ferreccio y cols.’, la prevalencia de infeccién en
el grupo etario de 17 a 24 anos, fue de 62,0% (IC
95%: 53,5-69,9%). Este mismo estudio determind
ademds que la prevalencia a nivel local de infeccién
por H. pylori se afecta por la tasa de mortalidad
local por céncer géstrico, con una prevalencia de
infeccién ajustada por este dato, para este mismo
grupo etario en la ciudad de Santiago, de 49,3%
(IC 95%: 36,7-62,0%). A partir de lo anterior, los
resultados de nuestro estudio se acercarian a los
reportados por Ferreccio y cols. La Encuesta Na-
cional de Salud del afio 2009-2010* no determiné
prevalencia de infeccién por H. pylori.

El estudio de prevalencia del 2003 se realizd
a través de serologia para H. pylori (1gG), que en
ese caso report6 una buena sensibilidad (87,5%),
pero baja especificidad (62%) al compararlo con
histologia como gold standard. En ese sentido, la
menor prevalencia encontrada en nuestro estudio
podria explicarse porque nuestro trabajo se realiz6
con un test que presenta alta sensibilidad y espe-
cificidad, con menor cantidad de falsos positivos.
Otra explicacién hipotética es que las generaciones
de chilenos que actualmente se encuentran en la
etapa escolar presentan menor prevalencia de
infeccién que sus antecesores dado las mejores
condiciones de higiene y desarrollo del pais, lo que
es consistente con lo reportado en otros paises en
relacién a mejorfa en higiene y disminucién de
prevalencia en generaciones sucesivas’.

En nuestra opinion, el colegio seleccionado es
representativo de los colegios de clase media de
Santiago, con financiamiento particular/subven-
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cionado, que representa 58,2% de la matricula de
la Regién Metropolitana®, con nifios provenientes
a su vez de diferentes niveles socioeconémicos,
pero principalmente NSE medio. Adicionalmen-
te, encontramos una tendencia hacia una menor
prevalencia en los niveles socioeconémicos mds
altos, lo que concuerda con lo encontrado en
estudios previos’?, aunque en nuestro estudio no
alcanzé significancia estadistica. Los andlisis de
los distintos posibles escenarios, considerando
los pacientes que no reportaron NSE, no cambia-
ron significativamente estas conclusiones, lo que
podria explicarse por el bajo poder de la muestra
para esta comparacion.

Es importante continuar el estudio de la epide-
miologia de la infeccién por H. pylori particular-
mente en nuestro pais, ya que la implementacién
de medidas de salud publica, tanto para prevenir
la infeccién por H. pylori (vacunacién), como para
decidir el momento 6ptimo de un eventual trata-
miento (erradicacion) a nivel de poblacién sana,
podria traducirse a largo plazo en una disminucién
de la prevalencia de cdncer géstrico en nuestro pafs.
Esto necesariamente deberd considerar la prevalen-
cia de la infeccién en la nifiez, para evitar vacunar
una poblacién ya expuesta a la bacteria y para evitar
erradicar H. pylori de una poblacién ain no infec-
tada. Pero al desconocer la prevalencia en edades
pedidtricas y los factores asociados a ésta, es dificil
estimar a qué grupo de menores deben enfocarse
dichas medidas. Adicionalmente, en cuanto a la
erradicacion, el conocimiento tanto de la prevalen-
cia por edades asi como la tasa de eliminacién de la
infeccién permitiria el desarrollo de campanas que
enfoquen el uso de recursos en sujetos ya infectados.

Nuestro estudio presentd algunas limitacio-
nes, principalmente en el muestreo, que no fue
aleatorio, sino por conveniencia a partir de la
disposiciéon de los padres a participar. Ademds,
al pertenecer esta poblacién mayoritariamente al
nivel socioeconémico medio, estos resultados no
necesariamente son representativos de escolares
pertenecientes a otros NSE.

En conclusion, en este estudio encontramos
una prevalencia de infeccién por H. pylori en es-
colares sanos, de 18,1%, similar a la de paises con
el mismo nivel de desarrollo socioecondémico, lo
que sugiere que, considerando los datos existentes
de infeccién en poblacién adulta, la mayor parte de
la infeccién por H. pylori se adquiere en la segunda
década de la vida.
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