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Comparación de métodos diagnósticos en la infección por
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RESUMEN

Introducción: El Helicobacter pylori es un bacilo gramnegativo que infecta la mucosa gástrica de más de la mitad de la población
mundial; causa gastritis, enfermedad ulcero-péptica, y se asocia tanto con carcinoma gástrico como con linfoma gástrico (MALT).

Objetivo: Comparar el índice de desempeño de los métodos de diagnóstico de rutina y la PCR para establecer por definición
de caso la prevalencia de infección por H. pylori en pacientes con enfermedad acido-péptica en Quindío.

Metodología: A 73 pacientes se les tomaron seis biopsias de cada uno, una antral para la PCR-ureC, tres para  cultivo (antral,
cuerpo y fondo gástricos), otra antral para prueba rápida de ureasa (PRU) y ésta junto con una del cuerpo para el examen histológico.
Se determinó el índice de desempeño de cada uno de los métodos. Para el diagnóstico decisivo de la infección se consideró como
definición de caso (H. pylori positivo) el cultivo positivo o la concordancia de por lo menos dos métodos de diagnósticos positivos
(examen histológico, PRU y PCR).

Resultados: El examen histológico del antro fue positivo en 79.5% (58/73) y en cuerpo 82.2% (60/73); la combinación de los
resultados de las dos biopsias del estudio histológico fue 94.5% (69/73). Los cultivos de las tres biopsias mostraron idéntico
resultado en 75.4% (55/73); la combinación de los resultados del cultivo en las tres biopsias fue 86.3% (63/73). La PRU en biopsia
antral fue positiva en 79.5% (58/73) y la PCR-ureC de biopsia antral fue 86.3% (63/73). De acuerdo con la definición de caso la
prevalencia de la infección por H. pylori fue 97.3 % (71/73). Al comparar los resultados de cada método frente al obtenido por
definición de caso, el examen histológico, el cultivo, la PCR y PRU presentaron 2, 8, 8, y 13 falsos negativos, respectivamente, pero
no hubo falsos positivos. Los índices de desempeño (ID) para cada método fueron: Cultivo: ID, 78.1% y 88.7% de sensibilidad,
resultado idéntico para las tres biopsias (antral, cuerpo y fondo); PRU: ID, 82.2% y sensibilidad 81.7%. Examen histológico: ID,
87.0% y sensibilidad 86.6%, en la biopsia antral e ID, 89.9% en cuerpo y sensibilidad 90.9%. Y la PCR-ureC con ID. 89.0% y
sensibilidad 88.7%. Al combinar los resultados de los cultivos en las tres biopsias se aumentó su ID a 89.0% con sensibilidad de
88.7% y el estudio histológico de las dos biopsias también mostró un incremento a 97.3% con sensibilidad de 97.2%. El ID en la
histología mostró diferencias significativas frente a los otros métodos.

Conclusión: Para el diagnóstico final de infección por H. pylori se puede utilizar el concepto de definición de caso, lo que permite
establecer una prevalencia real de la infección que es superior a la detectada por los métodos individuales. Además, si no es posible
emplear el concepto de definición de caso se recomienda el examen histológico por lo menos en dos biopsias (antral y cuerpo).
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Introduction: Helicobacter pylori is a gramnegative bacterium that colonizes the gastric mucosa, and infects more than half
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of the worldwide population, causing gastritis and ulcer-peptic
disease and being associated with gastric carcinoma and gastric
lymphoma (MALT).

Objective: To compare the performance index of techniques
of routine diagnosis and PCR in order to establish by case
definition the prevalence of infection by H. pylori in patients
with gastroduodenal disease in Quindío.

Methodology: In 73 patients were taken six biopsies. One
antral for the PCR-ureC, three for culture (antral, body and
fundus), other antral for rapid urease test (RUT). The previous
were united to one of the body for histological examination. The
performance index was established for each of the methods. For
definitive diagnosis of the infection we used the case definition
(positive H pylori) was used: A patient was classified as H.
pylori positive with isolation of bacteria in culture or based on
the agreement of at least two positive tests (histological
examination, RUT and PCR).

Results: The histological examination was positive 79.5%
(58/73) in antral biopsy and in body 82.2% (60/73) and the
combination of both biopsies was 94.5% (69/73). Culture
assessment in the three biopsies showed identical results,
75.4% (55/73) and by combination all biopsies were 86.3% (63/
73). The RUT in antral biopsy was 79.5% (58/73) and for PCR-
ureC of antral biopsy was 86.3% (63/73). The prevalence for H
pylori infection was 97.3% (71/ 73) in accordance with the case
definition. The comparison of the results of each method in front
of the result by case definition, the histological examination,
culture, PCR and RUT presented 2, 8, 8, and 13 false negative in
their order and none presented false positives. Performance
indexes (PI) for each method were: Culture, 78.1% with sensibility,
88.7%, and identical results in three biopsies. The RUT, had
82.2% and 81.7% of sensibility. The histological examination
was 87.0% with 86.6% of sensibility in antral biopsy and 89.9%
in body biopsy with sensibility of 90.9%. And PCR-ureC had
89.0% with sensibility, 88.7% The combination of the results for
the three biopsies for culture increased their PI to 89.0% with
sensibility of 88.7%. The combination of results of the two
biopsies in the histological examination also showed PI increased
of 97.3% with sensibility of 97.2% and showed significant
differences in front of the other methods.

Conclusion: For the definitive diagnosis of H pylori infection
it should use the case definition concept which allows
establishing the real prevalence of the infection being higher
than detected by the individual methods. Additionally, if it is not
possible to utilize the case definition concept, is recommended
the histological examination in two biopsies (antral and body).

Key words: Helicobacter pylori; PCR;
Histological examination; Rapid urease test; Gene ureC.

El Helicobacter pylori es un bacilo gramnegativo, en
forma de espiral o curvado, móvil con flagelos múltiples

envainados en un polo de la célula; es un microorganismo
microaerófilo que coloniza la mucosa gástrica del hom-
bre1-3.

La infección por H. pylori es una de las más comunes
en el mundo, la bacteria infecta a más de la mitad de la
población mundial, causa gastritis y enfermedad ulcero-
péptica y se asocia con carcinoma gástrico y linfoma
gástrico tipo MALT4-6.

La prevalencia de infección por H. pylori varía según
edad, localización geográfica y estatus socioeconómico de
los individuos7. En muchas personas la infección por H.
pylori se tolera bien por períodos prolongados con poca o
ninguna sintomatología. El riesgo de desarrollar enferme-
dad ulcero-péptica en personas infectadas por H. pylori
se estima mayor a 10%8. La prevalencia de la infección es
alta en países en vía de desarrollo si se compara con los
países desarrollados. Entre adultos jóvenes en los países
en vía de desarrollo está por encima de 80%8,9. En
Colombia, un estudio en menores del Departamento de
Nariño mostró 55% de prevalencia de la infección a los
dos años y 80% a los 8 años de edad10. Bravo et al.11,
encontraron 96% de seroprevalencia en un grupo de 18 a
24 años. Moncayo et al.12, informaron 86% de prevalen-
cia en pacientes con enfermedad ulcero-péptica en el
Departamento de Risaralda.

Para el diagnóstico de la infección hay varios métodos
que se pueden emplear a fin de descubrir la presencia de
H. pylori. Los métodos invasivos como el cultivo, la
prueba rápida de ureasa (PRU) y el examen histológico
que requieren endoscopia y biopsia y los no invasivos que
no necesitan endoscopia, como la prueba del aliento (urea
breath test: UBT), la demostración de antígenos de H.
pylori en materia fecal (H. pylori stool antigen test,
HpSA test); y las pruebas serológicas que se basan en el
descubrimiento específico de anticuerpos anti- H.
pylori13,14.

El método bacteriológico de referencia para identificar
H. pylori es el cultivo, la sensibilidad está entre 70% y
95% al menos cuando se trata de material gástrico obte-
nido mediante biopsia. Sin embargo requiere de medios de
cultivos especiales, condiciones de incubación microaerófila
e incubación de 5 a 7 días y no es apropiado para el estudio
de muestras en los que haya otros agentes patógenos en
cantidad considerable como sucede con la materia fecal o
la saliva. La tasa de resultados negativos del cultivo se
puede minimizar con la toma de dos biopsias antrales o con
una tercera del cuerpo o fondo del estómago15-19.
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La prueba de ureasa, que se utiliza para demostrar la
presencia de la actividad enzimática derivada del metabo-
lismo bacteriano tiene una sensibilidad de 90% a 95% en
biopsia, 90%-95% en aire exhalado y 90%-96% en ori-
na5,20. Cualquier actividad enzimática de la ureasa en
biopsias de la mucosa gástrica se considera positiva para
H. pylori. Varias pruebas rápidas de ureasa están dispo-
nibles comercialmente (CLO Test, Pyloritek, Hp-fast).
Estas pruebas tienen sensibilidad y especificidad excelen-
tes. Sin embargo, su sensibilidad se puede reducir bajo
ciertas circunstancias y un resultado negativo no necesa-
riamente significa ausencia de la infección. La prueba
puede dar resultados falsos negativos en individuos con
sangrado reciente o activo del tracto gastrointestinal supe-
rior21 y en enfermos que antes hayan tomado inhibidores
de la bomba de protones, antagonistas del receptor-H2,
antibióticos o compuestos que contengan bismuto22.

Otro método de rutina es el estudio histológico a través
del cual se puede demostrar en forma directa la presencia
del germen en una muestra de mucosa gástrica, lo que
también permite evaluar la gastritis subyacente. En la
práctica común, la coloración hematoxilina-eosina da bue-
nos resultados. Existen otras coloraciones especializadas
como las de Warthin-Starry, Genta, Giemsa, azul de tolui-
dina modificada que son útiles cuando la bacteria no se
descubre por hematoxilina-eosina pero hay evidencia de
inflamación23-25. La sensibilidad del examen histológico se
reduce por el consumo de medicamentos antisecretorios
en forma similar a la prueba de ureasa en la biopsia 21,22.

En la actualidad se dispone de varias técnicas mole-
culares para descubrir H. pylori que ofrecen excelentes
posibilidades en el diagnóstico. En los últimos años, se han
aplicado métodos basados en la reacción en cadena de la
polimerasa (PCR) para la detección de H. pylori en
muestras de biopsia y jugo gástrico, saliva, placa dental y
heces26-31.

Aunque existen varios métodos de diagnóstico, la
sensibilidad y especificidad de cada uno de ellos puede
variar por diferentes factores como se mencionó antes; si
se tiene en cuenta que la sensibilidad de una prueba se
puede definir como la capacidad de dar un resultado
positivo en todos los pacientes infectados con la bacteria,
mientras que la especificidad es la habilidad para dar
negativo en todos los no infectados. Estas definiciones
puntualizan la necesidad de tener un método de referencia
que sea capaz de determinar todos aquellos individuos en
verdad infectados. Infortunadamente, los métodos que se

emplean en el diagnóstico de la infección por H. pylori no
cumplen estos criterios. Una solución sería usar el produc-
to de una combinación de dos o más métodos que se
consideren como confiables y compararlos con los resul-
tados de los métodos individuales, con este criterio, un
verdadero positivo puede ser un caso donde dos o más
métodos son positivos y un resultado verdadero negativo
donde todos los métodos son negativos31,32. Así, pues, en
la presente investigación se definió un caso H. pylori
positivo por el aislamiento de la bacteria en cultivo o con
base en la concordancia de por lo menos dos métodos de
diagnóstico positivos (PRU, examen histológico y PCR-
ureC). Este parámetro permite identificar con mayor
certeza los verdaderos positivos y los verdaderos negati-
vos y establecer por definición de caso la prevalencia de
infección por H. pylori en pacientes con enfermedad
ácido péptica en Quindío. Adicionalmente, se compararon
los índices de desempeño de cada uno de los métodos
seguidos para diagnosticar la infección.

MATERIALES Y MÉTODOS

De acuerdo con el censo de población para el Depar-
tamento del Quindío, se calculó una muestra de tamaño
n=73 con 5% de frecuencia esperada, 10% de error permi-
sible y 95% de nivel de confianza. Se incluyeron todos los
individuos de cualquier edad y sexo que al examen
endoscópico presentaran enfermedad ácido-péptica y
asistieran a consulta en la unidad de gastroenterología del
Hospital San Juan de Dios de Armenia en el período
comprendido entre abril y septiembre del año 2003.

Los criterios de inclusión fueron: no haber ingerido
antibióticos o inhibidores de la bomba de protones o
bismuto durante los quince (15) días o las seis (6) semanas
antes de la endoscopia, respectivamente y que residiesen
en el Departamento del Quindío. Todos aceptaron volun-
tariamente por escrito participar en el estudio de acuerdo
con las normas establecidas por el Comité de Bioética de
la Facultad de Ciencias de la Salud de la Universidad
Tecnológica de Pereira.

Definición de caso. Un paciente se clasificó como H.
pylori positivo por aislamiento de la bacteria en cultivo o
con base en la concordancia de por lo menos dos métodos
de diagnóstico positivos (PRU, examen histológico y
PCR-ureC). Este criterio permite identificar con mayor
certeza los verdaderos positivos y los verdaderos negati-
vos31,32.
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Análisis estadístico. A partir de los datos obtenidos en
las cuatro pruebas, se calcularon intervalos de confianza
con las proporciones en 95% de confiabilidad, y se reali-
zaron las pruebas de hipótesis bilaterales para las igualda-
des de las proporciones en las cuatro pruebas. A fin de
evaluar el desempeño de cada método, se determinó en
cada caso si el resultado de la prueba coincidía con la
definición de caso, y con esta base se calculó el índice de
desempeño (ID) dividiendo el número total de aciertos
(positivos y negativos) de la prueba por el número de
casos. Por último, se hizo una prueba de hipótesis de
igualdad de proporciones para comparar los desempeños
de las distintas pruebas. Además, se calcularon la sensi-
bilidad y la especificidad de cada método de acuerdo con
la definición de caso.

Endoscopia gastroduodenal. A cada participante se
le tomaron 6 biopsias, y para descubrir en ellas H. pylori
se distribuyeron así: en una biopsia antral el Laboratorio de
Microbiología de la UTP practicó la prueba rápida de
ureasa (PRU). Esta biopsia junto con una biopsia del
cuerpo se utilizó en el examen histológico. Para el cultivo
se emplearon tres biopsias (antro, cuerpo y fondo). La
sexta biopsia (antral) se sometió a la prueba de la PCR.

Cultivo. Las biopsias se transportaron en forma refri-
gerada (0°C, Nalgene Labtop Cooler) en caldo tioglicolato
con glicerol al 20%. Retiradas las biopsias del medio de
transporte, se maceraron en solución salina estéril con un
homogeneizador manual (Deltaware Pellet Pestle) y se
sembraron en la superficie de agar tripticasa soya (BBL)
suplementado con sangre de oveja al 7%, Isovitalex
(BBL) y los antimicrobianos vancomicina, anfotericina,
bacitracina, polimixina B y trimetoprim19.

La incubación se realizó bajo condiciones microaero-
fílicas así: O2, 5%; CO2, 10%; y N2, 85%; a 37ºC por 5 a
7 días (Water Jacketed Incubator, Nuaire). Las colonias
sospechosas de ser H. pylori, se confirmaron con colora-
ción de Gram por observación microscópica de bacilos
gramnegativos curvados, y pruebas positivas de oxidasa
(Bactident Oxidase, Merck), catalasa (Bactident Katalase,
Merck) y ureasa (solución de urea al 10%), según técnicas
de rutina estándar. Los microorganismos aislados se
subcultivaron en agar tripticasa soya, libre de antibióticos
y se preservaron a -70ºC en glicerol al 20% en caldo BHI
(Merck).

Prueba rápida de ureasa (PRU). A partir de una
biopsia antral, se hizo la PRU. El Laboratorio de Microbio-
logía de la UTP, fabricó el reactivo así: se preparó una

solución amortiguadora de fosfatos a pH 6.8 (Na2HPO4 y
NaH2PO4.1H2O) con urea al 10% y rojo de fenol al 0.1%
como indicador de pH y se consideró positiva por el viraje
del reactivo de anaranjado a fucsia después de 5, 10, 20,
60 minutos de lectura.

Examen histológico (EH). Se utilizó la coloración de
hematoxilina-eosina (H-E) y azul de toluidina modificada.
Para el caso de la coloración de azul de toluidina modifi-
cada descrita por Vartanian et al.25, no se utilizó alcian
amarillo para contraste como lo describen esos autores,
sino que se usó solamente el Blau-O de Merk para
microscopía, diluido al 1% en agua desionizada. La placa
desparafinada se sumergió en esta solución durante un (1)
minuto, luego se lavó con agua corriente, se deshidrató y
se montó con citorresina. La cuchilla del micrótomo fue
desechable de perfil bajo para evitar contaminación entre
las biopsias procesadas. Al paciente se le consideró H.
pylori positivo cuando por la observación microscópica se
identificó la bacteria en cualquiera de las biopsias proce-
sadas. Las placas las estudiaron dos patólogos en forma
independiente.

Reacción en cadena de la polimerasa para el gen
ureC (PCR-ureC). Para extraer el ADN de la biopsia se
utilizó el protocolo descrito por Valentine33. Brevemente,
se homogeneiza la biopsia y se agrega un amortiguador de
extracción de tejidos (Tris-HCl 50 mM, pH7.2; EDTA 1
mM con SDS al 1% y 100 mg de proteinasa K/ml). Se
incuba a 55°C por 2 horas. La extracción del ADN se
realizó por la técnica de fenol-cloroformo-alcohol
isoamílico. El ADN se resuspende en 100 ml de amorti-
guador TE 1x estéril y se almacenó a -20°C para posterior
análisis.

La PCR se llevó a cabo en un volumen de 25 ml en
termocicladores GeneAmp PCR System 9700 y 2400,
Perkin Elmer. Se utilizó una pareja de iniciadores para
amplificar el gen ureC: 5’-AAG CTT TTA GGG GTG
TTA GGG GTT T-3’ y 5’ -AAG CTT ACT TTC TAA
CAC TAA CGC -3’, amplifica para 294 pb34. La mezcla
de reacción contenía: 10 mM Tris HCl (pH 9.0), 50 mM
KCl, 2.5 mM MgCl2, 0.01 de gelatina; deoxinucleósido
trifosfato 200 mM c/u, glicerol al 7% (v/v). Taq polimerasa
(Sigma) 1.25 U, iniciadores 10 pmoles c/u y 10 ml de ADN
de biopsia.

El programa de amplificación para PCR-ureC fue el
siguiente: Desnaturalización inicial 94° C por 5 minutos,
seguido de 35 ciclos de desnaturalización a 94°C por 1
minuto, acoplamiento a 60°C por 1 minuto y extensión a
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72°C por 1 minuto, y una extensión final a 72°C por 4
minutos. Las cepas de referencia de H. pylori 8822 y
60190, donadas gentilmente por el doctor Martin Blaser de
la Universidad de Vanderville, Nashville, Estados Unidos,
se utilizaron como control positivo de ureC. Cantidades de
15 ml de cada mezcla obtenida por PCR, se sometieron a
electroforesis en gel de agarosa al 2% (Sigma) y se tiñeron
con bromuro de etidio. Un paciente fue considerado como
H. pylori positivo cuando la PCR-ureC amplificó para
294 pb.

RESULTADOS

Resultados por edad y género. De los 73 pacientes
estudiados, 19 (26%) eran hombres y 54 (74%) mujeres, con
edades entre 13 y 84 años; casi todos los pacientes (30.1%)
se ubicaron en un rango de edad entre 31 y 40 años.

Resultados según patología gastroduodenal y H.
pylori positivo. El estudio endoscópico reveló que 70
pacientes presentaban algún tipo de gastritis (95.9%), de
los cuales sólo 40 tenían gastritis y los otros 30 presentaban
gastritis asociada con otra enfermedad gastroduodenal.
De los 70 pacientes con gastritis 68 fueron H. pylori
positivos para una correlación de 97.1% entre la entidad
más frecuente, la gastritis y H. pylori. De los 3 pacientes
restantes (4.1%), dos tenían úlcera duodenal y uno esofagitis
con hernia hiatal y fueron H. pylori positivos.

Resultados según el porcentaje de positivos que
detectó cada uno de los métodos. El Cuadro 1 muestra
los resultados de detección de H. pylori por cada uno de
los métodos en los 73 pacientes del estudio. Los resultados
obtenidos para cada uno de los métodos se discriminan de
la siguiente forma:
· Para el caso del examen histológico se utilizaron dos

biopsias (antral y corpus) y la visualización microscó-
pica de la bacteria en cualquiera de las dos biopsias en

los cortes histológicos coloreados con azul de toluidina
modificada, fue indicativo de la presencia de H. pylori.
La combinación de los resultados de las dos biopsias
mostró que 94.5% de los pacientes tenían H. pylori.

· En el cultivo se utilizaron tres biopsias (antro, cuerpo y
fondo) y el aislamiento de la bacteria en cualquiera de
las tres, fue indicativo de la presencia de H. pylori. La
combinación de los resultados de las tres biopsias
estableció que 86.3% de los pacientes tenían la bacte-
ria.

· Los resultados para la PRU en biopsia antral estable-
cieron que 79.5% de los pacientes tenían H. pylori.

· Los resultados en la PCR-ureC de biopsia antral
estableció que 86.3% de los pacientes tenían la bacte-
ria. En la Figura 1 se muestra el patrón electroforético.
Resultados de acuerdo con la definición de caso.

Según la definición de caso un paciente se clasificó como
H. pylori positivo con base en el aislamiento de la bacteria
en cultivo o con base en la concordancia de por lo menos
dos métodos de diagnóstico positivos (EH, PRU y la

  1            2            3           4            5           6             7

300
200

100

Figura 1. PCR-ureC en biopsia gástrica. Líneas 2 y 6
controles negativo y positivo, respectivamente. Línea
3 ureC negativo y líneas 4 y 5 ureC positivas (294pb).
Líneas 1 y 7 marcador molecular 100pb ADN Ladder.

Cuadro 1
Resultados porcentuales de detección de H. pylori para cada uno de los métodos diagnósticos y consolidados para

los métodos con más de una biopsia en pacientes con síntomas dispépticos del Departamento del Quindío

   Método diagnóstico  Cultivo %                PRU %          EH %                   PCR %

Biopsia
  Antral 75.4 (55/73) 79.5 (58/73) 79.5 (58/73) 86.3 (63/73)
  Cuerpo 75.4 (55/73) 82.2 (60/73)
  Fondo 75.4 (55/73)
  Consolidado* 86.3 (63/73) 94.5 (69/73)

* Significa que para los métodos con más de una biopsia, la positividad en cualquier biopsia fue indicativo de H. pylori positivo
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PCR)31,32. De acuerdo con la definición anterior la preva-
lencia de la infección en la población estudiada fue 97.3%
(71/73).

Por definición de caso, en el EH, el cultivo, la PCR y la
PRU hubo 2, 8, 8, y 13 falsos negativos, respectivamente;
en ningún método diagnóstico se encontraron falsos posi-
tivos, para una especificidad de 100% en los cuatro
sistemas.

Desempeño de los métodos en cada una de las
biopsias procesadas. El Cuadro 2 muestra los ID y la
sensibilidad de los cuatro métodos según el origen de la
biopsia. El ID en el método EH en las dos biopsias (antral
y cuerpo) no mostró diferencias significativas entre ellos
(z=-0.47), biopsia antral (87%) y biopsia del cuerpo (89.9%).
El ID en el método del cultivo en las tres biopsias (antral,
cuerpo y fondo) fue idéntico para 78.1% sin diferencias
estadísticamente significativas entre ellos. El ID en la
PCR en biopsia antral fue 89%. El ID en la PRU en biopsia
antral fue 82.2%.

Al realizar un análisis comparativo del ID entre los
métodos únicos y exclusivos para biopsia antral, no se

observaron diferencias estadísticas significativas entre
ellos. En el cálculo del ID se tuvo en cuenta la combinación
consolidada de los resultados en EH y cultivo donde se
utilizó más de una biopsia y de su comparación con los
otros métodos se obtuvieron los datos que se muestran en
el Cuadro 3. Los consolidados del cultivo frente a los ID
del cultivo en antro, cuerpo y fondo, mostraron diferencias
significativas. El mismo análisis entre consolidado del EH
versus antro o cuerpo indicó diferencias significativas
únicamente en el antro (z=-2.05).

Al comparar los ID de los consolidados entre el cultivo
y el EH se observaron diferencias significativas (z=-1.97).
El ID consolidado del cultivo frente a la PRU (z=1.17) y
PCR (z=0) no produjo diferencias significativas, pero el
EH si las mostró frente a la PRU (z=-2.99) y PCR
(z=1.97). En resumen el ID consolidado del EH fue el
único método que señaló diferencias estadísticamente
significativas ante los otros métodos.

DISCUSIÓN

La infección por H. pylori tiene una distribución
mundial. La prevalencia es más alta en países en vía de
desarrollo que en los industrializados. En aquéllos, 4 de 5
personas están infectadas hacia los 20 años de edad. En
los Estados Unidos, la infección es rara en niños menores
y la probabilidad de infectarse guarda relación con la edad
y el origen étnico. Hoy la prevalencia en Estados Unidos
está alrededor de 30%. La raza negra y los hispanos están
infectados en mayor proporción que los blancos. Esta
diferencia no es de origen racial sino socioeconómico y
educacional, especialmente del estatus socioeconómico

Cuadro 3
Comparación de los índices de desempeño de

los consolidados del cultivo y examen histológico
frente a PCR y PRU

        EH %    Cultivo %           PCR % PRU %

ID: Índice de desempeño       S: Sensibilidad        E: Especificidad

I.D.  97.3
S.   97.2
E. 100.0

I.D.  89.0
S.   88.7
E. 100.0

I.D.  89.0
S.   88.7
E. 100.0

I.D. 82.2
S.   81.7
E. 100.0

Cuadro 2
Índice de desempeño, sensibilidad y especificidad de los métodos de diagnóstico de H. pylori

según el origen de la biopsia antro, cuerpo o fondo

Método diagnóstico                          EH %                       Cultivo % PCR % PRU %

Biopsia
  Antral

ID: Índice de desempeño     S: Sensibilidad       E: Especificidad

I.D.  87.0
S.   86.5
E. 100.0

I.D. 89.9
S.  90.9
E. 100.0

I.D.  78.1
S.   88.7
E. 100.0

I.D . 78.1
S.   88.7
E. 100.0

I.D.  78.1
S.   88.7
E. 100.0

I.D. 89.0
S.   88.7
E. 100.0

I.D. 82.2
S.  81.7
E.100.0
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durante la niñez8,9.
En Colombia, en un estudio en menores del Departa-

mento de Nariño la infección mostró una prevalencia de
55% a los dos años de edad y de 80% a los 8 años10. La
seroprevalencia vista por Bravo et al.11 en un grupo de 18
a 24 años fue 96%. Moncayo et al.12 encontraron una
prevalencia de 86% en pacientes con enfermedad úlcero-
péptica en el Departamento de Risaralda. La prevalencia
para el Departamento del Quindío fue 97.3% en los
pacientes con enfermedad ácido péptica. Si se tiene en
cuenta que el Hospital San Juan de Dios de Armenia es
regional y público y atiende a personas de bajos recursos
económicos, se explicaría la alta prevalencia de la infec-
ción que varía según la edad, la localización geográfica y
el estatus socioeconómico de los individuos7,22,35.

La demostración de la infección para H. pylori en
cultivo, muestra un amplio rango de sensibilidad. El espec-
tro de los datos publicados es muy variable. Algunos
informan sensibilidad baja, otros sensibilidad mayor de
90%, lo cual depende de los diversos factores que influyen
la obtención de cultivos positivos para H. pylori 4,16,26. Es
probable que a estos factores se deba la presencia de
falsos positivos en este método diagnóstico. En el presente
estudio el ID del método en biopsia antral, corpus y fondo
fue idéntico y está dentro del rango que informan otros
estudios14,15,17-19. Yousfi et al.16 no vieron diferencias
estadísticamente significativas en biopsia antral versus
biopsia del corpus, aun en pacientes donde falló la terapia
antimicrobiana. De acuerdo con los resultados para este
estudio los pacientes tenían una «pan-infección» debido a
la amplia distribución de H. pylori en la mucosa gástrica
demostrada por la positividad en las tres biopsias de
distintas regiones del estómago. En el presente estudio
tampoco se encontraron diferencias estadísticamente sig-
nificativas en el ID si la biopsia era de origen antral, de
cuerpo o de fondo. Pero en el cultivo si aumentó cuando
se combinaron (consolidado) los resultados de las tres
biopsias.

Cuando clínica indica la endoscopia está, el método de
diagnóstico de primera escogencia es la PRU en biopsia
antral22. La detección de la actividad de la ureasa en la
biopsia es rápida y barata. Sin embargo, hay datos varia-
bles en cuanto a sensibilidad y especificidad de la PRU y
depende de varios factores, como el tipo de prueba
disponible (comercial o «casera»), el tiempo de lectura,
concentraciones de los componentes de la prueba, canti-
dad y viabilidad de las bacterias presentes en la biopsia y

la concentración total de producción de la ureasa36.
La mayor parte de las PRUs comercialmente disponi-

bles indican sensibilidad y especificidad muy buenas entre
79% y 100% y de 92% a 100%, respectivamente; pero
estos parámetros pueden cambiar bajo ciertas circunstan-
cias como en el caso de enfermos con sangrado del
sistema gástrico superior, si el contenido gástrico es
contaminado con sangre o cuando hayan recibido medica-
mentos inhibitorios de la bomba de protones, antagonistas
del receptor-H2, antibióticos, o compuestos con bis-
muto9,21,22,37.

Los resultados con la PRU hecha en el Laboratorio de
Microbiología de la UTP mostraron una sensibilidad de
81.7% y una especificidad de 100% de acuerdo con la
definición de caso. Sin embargo, con respecto al tiempo de
lectura, fue superior al estipulado en la prueba comercial
de Pyloritek con lectura a 60 minutos. El hecho que no
tenga una alta sensibilidad en un tiempo de lectura de 60
minutos, no la descarta como prueba útil en demostrar la
infección, aquí, únicamente se tiene en cuenta el «tiempo»
que dispone el gastroenterólogo en la consulta. Lo ante-
rior, se demostró para la prueba comercial CLOtest (Delta
West Ltd., Bentley, Australia) fabricada por Marshall, que
fue la primera prueba comercial disponible para detectar
H. pylori en biopsia, el tiempo de lectura se realiza hasta
las 24 horas y ha sido la más ampliamente estudiada, otras
dos pruebas comercialmente disponibles son Hpfast en gel
similar al CLOtest pero con distinto indicador de pH y
Pyloritek en tirilla impregnada con úrea con indicador con
la ventaja potencial de lectura a 60 minutos. Se han hecho
estudios comparativos de la sensibilidad y especificidad de
estas tres pruebas; en conjunto las sensibilidades fueron
equivalentes 88% a 93% y las especificidades fueron
excelentes, 99% a 100%. Cuando se realizó el compara-
tivo a 60 minutos (punto de corte del Pyloritek), las
sensibilidades del CLOtest y Hpfast fueron significativa-
mente más bajas (66% a 71%) muy similar a los resultados
obtenidos en el estudio38,39. En las tres pruebas comercia-
les, el Pyloritek es la de elección, si se necesita un
resultado rápido (en una hora); pero si los resultados
rápidos no son necesarios, las tres pruebas proveen exac-
titud equivalente donde se pueden incluir las pruebas
«caseras» fabricadas en el laboratorio de Pereira; y si se
considera lo anterior, la escogencia de la prueba se podría
basar en costos, disponibilidad de la prueba, preferencia
del gastroenterólogo, tiempo disponible de lectura en la
consulta. Un importante criterio para tener en cuenta
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consiste en que el mayor tiempo de incubación llevaría a
mejorar la sensibilidad de la prueba en la biopsia, pero no
afecta la especificidad de detección de H. pylori38,39.

La sensibilidad y la especificidad del método histológico,
también se ve afectado por los factores descritos antes para
el cultivo y la PRU. Adicionalmente, la experiencia del
patólogo en la observación del microorganismo es muy
importante. El estudio mostró que el examen histológico con
la coloración de azul de toluidina modificada25 fue el método
que informó mayor número de casos con dos biopsias (antral
y del cuerpo). El EH se basa en el hallazgo microscópico de
la bacteria en el corte histológico; su observación en una o
ambas biopsias, indica su presencia. Con este criterio el
método detectó la bacteria en 94.5% de los pacientes. En esta
técnica no hubo diferencias estadísticas significativas en el ID
si la biopsia era de origen antral o de cuerpo. Pero el ID en el
EH sí aumentó cuando se combinaron los resultados de las
dos biopsias. Lo anterior indica que el EH como técnica
individual es un excelente método para descubrir la infección
cuando se utilizan dos biopsias; los resultados de esta técnica
la avalan como el mejor método individual para su diagnóstico.
Más aún, al calcular la sensibilidad del método con base en el
consolidado de las dos biopsias la sensibilidad fue 97.2%,
superior a las sensibilidades individuales de antro (86.5%) y
de cuerpo (90.9%).

Los rangos de sensibilidad y especificidad informados
para las PCRs son altos y puede detectar entre 10 y 100
bacilos29,40, la especificidad de la PCR-ureC a partir de
ADN genómico de cultivos de H. pylori mostró 100% de
especificidad en un estudio previo realizado por el grupo12.
La PCR en la investigación con los iniciadores específicos
para el gen ureC que comunicaron Labigne et al.34 tuvo
una sensibilidad de 88.7% y una especificidad de 100%,
resultados que están dentro de los rangos de otros auto-
res12,29,31,34,40. La sensibilidad de la PCR se ve afectada
cuando se practica directamente en ADN extraído de
biopsia. Es probable que esta sea la razón de los falsos
negativos que también podrían deberse a errores en la
visualización electroforética de los productos amplifica-
dos y la calidad del ADN extraído según el protocolo de
Valentine33. La experiencia en Pereira indicó que durante
la observación de las bandas en la electroforesis, muchas
veces hubo bandas positivas inmersas en el ADN genómico
humano degradado, en ocasiones difíciles de observar, y
es posible que algunas bandas débiles se enmascaren con
la gran cantidad de ADN genómico humano presente en
la muestra, (por ejemplo véase el barrido de ADN de los

carriles 3 y 6 de la Figura 1).
Al hacer el análisis de los resultados individuales de

cada método según la definición de caso, es importante
destacar que no hubo falsos positivos. El EH informó el
mayor número de casos positivos y el menor de falsos
negativos. Si se analiza el ID del EH al combinar los
resultados de las dos biopsias, hay diferencias estadística-
mente significativas frente a los otros métodos, y se podría
considerar como una buena opción para el diagnóstico de
la infección, donde no sea posible realizar cultivo o PCR.
Infortunadamente, una simple técnica, no puede cumplir
con todos los parámetros requeridos para tener el diagnós-
tico definitivo de la infección por H. pylori32. La solución
es usar la combinación de resultados de dos o más técnicas
que sean confiables y comparables con los resultados de
técnicas estándar. Un resultado verdadero positivo se
puede definir como un caso donde el cultivo es positivo o
cuando dos o más técnicas son positivas.

CONCLUSIONES Y SUGERENCIAS

La prevalencia de la infección es alta en países en vía
de desarrollo si se compara con los países desarrollados,
por ello no fue sorprendente encontrar una cifra alta para
el grupo en estudio; además, la presencia de la bacteria se
relacionaba en un porcentaje elevado con la entidad más
común que sufrían los pacientes, la gastritis.

Aunque el cultivo es con frecuencia la regla de oro
estándar para el diagnóstico definitivo de muchas enfer-
medades infecciosas, los resultados en este estudio no lo
avalan como un método único de rutina en el diagnóstico
de la infección, el éxito del crecimiento del microorganis-
mo depende de múltiples factores, como experiencia del
investigador, manipulación de la muestra, medios de culti-
vo, condiciones de incubación, etc.

 Si se tiene en cuenta que la PRU es la prueba de rutina
que más se sigue en las unidades de endoscopia para
descubrir H. pylori, los resultados mostraron que cuando se
emplea como único indicio de presencia de esta bacteria, es
posible que haya falsos negativos. Lo anterior, hace sugerir
que cuando se usen pruebas elaboradas en forma «casera»
(hecho que es muy común en las unidades de endoscopia
donde utilizan un «CLO-test» que no es el original sino
elaborado por algunos laboratorios locales o nacionales)
primero es necesario evaluar su sensibilidad y especificidad,
y más específicamente en el tiempo de lectura.

Los resultados del método histológico en dos biopsias
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produjo un mayor número de casos y se podría utilizar
como único sistema diagnóstico de rutina; este método es
de bajo costo, de uso fácil y la coloración con azul de
toluidina es una técnica rápida, barata y los reactivos son
estables. El EH se convirtió en el mejor método como
prueba diagnóstica individual.

La PCR tuvo un ID similar a los otros tres métodos
cuando se comparan en biopsia antral. Sin embargo, si su
ID se compara con el del EH cuando en éste se combinan
los resultados de las dos biopsias, presenta un ID menor.

Los cuatro métodos de diagnóstico tienen desempeños
bastante similares. Por tanto, en la práctica, no hay
evidencia para refutar la validez de ninguno, pero sí se
puede afirmar que hay una ventaja para el método histológico
con respecto a los demás, y una desventaja para la prueba
de ureasa. Por ello, no se descalifica ningún método, pero
sí se recomienda el histológico, por un estrecho margen.

Finalmente, se puede decir que para el diagnóstico
definitivo de la infección por H. pylori se debe utilizar el
concepto de definición de caso lo que permite establecer
la prevalencia real de la infección siendo ésta superior a la
detectada por los métodos individuales. Adicionalmente, si
no es posible emplear el concepto de definición de caso, se
recomienda el EH en dos biopsias (antral y cuerpo).
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