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Resumen

Introduccion: La infeccion por H. pylori se adquiere tempranamente en la infancia. Sin
embargo, existe escasa informacion acerca del rol de la lactancia materna y la adquisicion
de la bacteria en la etapa neonatal/lactante.

Objetivo: Evaluar algunos factores que afectan la adquisicion de H. pylori en recién nacidos y
lactantes hijos de madres infectadas.

Pacientes y método: Reclutamiento consecutivo de binomios madre-hijo en maternidad, inme-
diatamente posparto. Luego de la firma de consentimiento informado, se obtuvo una muestra
de deposicion de la madre, previo al alta. Posteriormente se obtuvieron 3 muestras de deposi-
cion de los recién nacidos/lactantes a los 15, 60 y 90 dias de vida, para la deteccion de antigeno
en deposicion de H. pylori (HpSAg monoclonal, sensibilidad 94% y especificidad 97%). Ademas
se registraron variables socio-epidemiologicas y biomédicas.

Resultados: Se reclutaron 32 binomios madre-hijo, 64 sujetos. Promedio de edad materna de
30,145,1 anos, 53% parto eutocico, 85% con lactancia materna exclusiva al final del segui-
miento. Se encontrd 13 madres (40%) infectadas por H. pylori. No hubo infeccion por H. pylori en
los recién nacidos y lactantes a los 3 meses de seguimiento. No hubo diferencia significativa en
el nivel socioecondémico entre madres infectadas versus no infectadas (ambos grupos en nivel
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socioeconémico muy alto: 28% y 32% respectivamente, p=0,15), ni en el nimero de habitantes
por domicilio entre madres infectadas y no infectadas (3,8 +0,8 vs 4,2 &+ 1,8 personas, p=0,18).
Conclusion: A pesar de tener un alto porcentaje de madres infectadas por H. pylori, no hubo
recién nacidos/lactantes infectados al tercer mes de vida. El rol protector de la lactancia
maternal no se puede descartar.

© 2016 Sociedad Chilena de Pediatria. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Este es un articulo
Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.
0/).

Maternal infection due to Helicobacter pylori does not increase the risk of the
infection in the first trimester of the life of their infants

Introduction: H. pylori infection is acquired early in childhood. However, there is little infor-
mation available regarding the role of breastfeeding and neonatal acquisition of the infection.
Objective: To evaluate factors affecting the acquisition of H. pylori in newborns and infants

Patients and method: Consecutive mothers and their newborns were recruited into the study
from the maternity unit, immediately after delivery. After signing informed consent, one stool
sample from the mother was obtained before hospital discharge. Three stool samples of the new-
borns were then collected at home at 15, 60, and 90 days of life, for the detection of H. pylori
antigen (Monoclonal HpSAg, sensitivity 94% and specificity 97%). The socio-epidemiological and
biomedical variables were also analysed using a questionnaire.

Results: A total of 32 mother-child pairs (64 subjects) were enrolled. The mean maternal age
was 30.1+5.1 years, with 53% vaginal delivery, and 85% exclusively breastfed. There were 13
(40%) infected mothers. No H. pylori infection was detected in newborns and infants up to
3 months of follow-up. No significant differences were found in socioeconomic level between
infected versus non-infected mothers (both groups mostly in the very high socioeconomic cate-
gory: 28% and 32%, respectively, P=.15) and in the number of family members between infected
versus non-infected mothers (3.8 +0.8 vs 4.2 + 1.8 persons, P=.18).

Conclusion: Despite having a significant percentage of H. pylori-infected mothers, no newborn
was infected at the third month of life. The protective role of breastfeeding cannot be ruled

© 2016 Sociedad Chilena de Pediatria. Published by Elsevier Espana, S.L.U. This is an open access
article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
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Introduccion

relacionada con el nivel socioeconémico y las condiciones
de vida del hospedero. Las vias oro-oral y fecal-oral son sus

H. pylori, el patdégeno mas comun del tracto gastrointes-
tinal en seres humanos, es también la causa mas comun
de gastritis crénica y esta etiolégicamente asociado con
Ulcera duodenal y gastrica, adenocarcinoma gastrico y lin-
foma tipo MALT'. Esta asociacion es importante para nuestro
pais, dada la alta prevalencia de cancer gastrico, con una
tasa de mortalidad de 20 por 100.000 habitantes?, que
nos ubica entre los paises con mayor mortalidad a nivel
mundial, junto con otros como Costa Rica y Rusia. Dife-
rentes estudios han dado cuenta de que entre un 59% y
un 63% de la incidencia de cancer gastrico se explica por
H. pylori*=>.

La infeccion por H. pylori se adquiere generalmente en
la nifiez y puede durar toda la vida. Paises desarrollados tie-
nen prevalencias variables entre el 5-50%. Por el contrario,
paises latinoamericanos y africanos tienen prevalencias que
varian desde un 30% a un 90%, dependiendo del grupo eta-
rio. La prevalencia de infeccion en adultos chilenos es del
73%° y variable entre el 20-50% en nifios dependiendo de su
nivel socioecondmico’. La adquisicion de la infeccion esta

principales rutas postuladas de transmision®?.

Se ha planteado el rol de las madres infectadas por
H. pylori como una via importante en la transmision
perinatal.

Existe escasa informacion disponible en relacion con
el rol de la lactancia materna y la adquisicion precoz de
la infeccion. Es por esto que nuestro objetivo fue evaluar
los factores que afectan la adquisicion de la infeccion por
H. pylori en recién nacidos y lactantes hijos de madres
infectadas.

Pacientes y método
Diseno del estudio

Estudio piloto, de cohorte, realizado en el Servicio de Mater-
nidad del Hospital Clinico de la Universidad Catodlica de
Chile, el afio 2014, donde se incluyeron puérperas mayo-
res de 18 anos, madres de recién nacidos de término, previa
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firma de consentimiento informado. Este proyecto fue auto-
rizado por el Comité de Etica en Investigacion de la Escuela
de Medicina, Pontificia Universidad Catolica de Chile, con
fecha de 2 de julio de 2013 (PG 03/13).

Criterios de inclusién

- Mujer chilena mayor de 18 anos.
- Puérpera de embarazo de término.
- Firma de consentimiento informado.

Criterios de exclusion

- Necesidad de hospitalizacion del recién nacido o de la
madre dentro del periodo de estudio, es decir, hasta los
3 meses de vida.

- Uso de antibioticos en el recién nacido dentro del periodo
de estudio.

Toma de muestras y técnica diagnéstica

Se tomo una muestra Unica de deposicion a la madre, pre-
vio al alta desde maternidad, y 3 muestras de deposicion
al recién nacido/lactante, a los 15, 60 y 90 dias de vida,
para la deteccion de H. pylori mediante el test monoclo-
nal de antigeno en deposiciones (Premier Platinum HpSA,
Meridian Diagnostics, Ohio, EE. UU.). Segln las instruccio-
nes del fabricante brevemente, primero, se emulsiond la
muestra de deposicion en 500 pl de diluyente en el tubo de
examen, luego se transfirieron 100 ul, tanto de la dilucion
de la muestra como de los controles del kit (control posi-
tivo y negativo) a los pocillos de la placa proporcionada por
el kit. Se agrego6 una gota del conjugado enzimatico (pero-
xidasa), se selld e incubo a temperatura ambiente por una
hora. Luego se realizaron 5 lavados con buffer de lavado; se
agrego6 2 gotas de sustrato (tetrametilbenzidina) por pocillo
y se incubo a temperatura ambiente por 10 min. Finalmente
se agrego6 una gota de la solucion stop (1M acido fosforico)
y se leyo la reaccion colorimétrica en un lector de ELISA, a
450 nm. Un paciente es positivo para H. pylori si el valor de
absorbancia a 450 nm > 0,140.

Cuestionarios clinicos

Al momento del reclutamiento del binomio madre-hijo
se procedio ademas al registro de variables biomédicas
y socio-epidemiologicas: edad materna; nivel educacio-
nal materno (como variable numeral al considerar el
numero de afos de educacion y como variable cate-
gorica al separar por niveles: educacion basica incom-
pleta/completa, educacion media incompleta/completa,
educacion nivel técnico incompleta/completa, educacion
universitaria incompleta/completa, estudios de posgrado);
vivir en departamento versus casa, que se evalué como
variable categorica dicotomica; y cantidad de personas en
la casa.

Para evaluar el nivel socioeconémico se utilizd la meto-
dologia ESOMAR'. A partir del dato de nivel educacional
ya mencionado, ademas se evalud el tipo del trabajo
del sostenedor del hogar:1) trabajos menores ocasionales
e informales: lavado, aseo, servicio doméstico ocasional,

cuidador de autos, limosna;b) oficio menor, obrero no cuali-
ficado, jornalero, servicio doméstico con contrato;c) obrero
cualificado, capataz, microempresario (kiosco, taxi, comer-
cio menor, ambulante); d) empleado administrativo medio y
bajo, vendedor, secretaria, jefe de seccion, técnico espe-
cializado, profesional independiente de carreras técnicas
(contador, analista de sistemas, disefador, musico), pro-
fesor primario o secundario; e) ejecutivo medio (gerente,
subgerente), gerente general de empresa media o pequena.
Profesional independiente de carreras tradicionales; f) alto
ejecutivo (gerente general) de empresa grande, directores
de grandes empresas, empresarios, propietarios de empre-
sas medianas y grandes, profesionales independientes de
gran prestigio.

Se evaluod el tipo de parto (vaginal eutocico versus cesa-
rea) y el tipo de lactancia de acuerdo a los criterios vigentes
(efectividad del programa de lactancia 1993-2000, Comision
Nacional de Lactancia Materna-MINSAL) en: materna exclu-
siva, lactancia materna predominante, lactancia materna
mas férmula o formula exclusiva.

Analisis estadistico

La validacion de datos y analisis estadisticos fueron realiza-
dos en el programa Stata® 10.1. Se estimo el valor promedio
y desviacion estandar para variables continuas. Se utilizo
t-test para comparar variables continuas y prueba de Chi
cuadrado para variables categoricas.

Resultados

Caracteristicas generales de los binomios

Se incluyeron un total de 32 binomios madre-hijo, 64 suje-
tos. El promedio de edad materna fue de 30,1+5,1 afos y
53,1% con parto eutocico. Las caracteristicas generales se
describen en la tabla 1.

Estado de infeccion materna

Hubo un 40% de infecciéon materna detectada por antigeno
en deposicion. Las caracteristicas de las madres infectadas
versus no infectadas por la bacteria se resumen en la tabla 2.
El nivel socioecondmico no presento significacion estadistica

Tabla 1 Caracteristicas generales de los binomios (n=32)
Edad materna en afios, promedio + DE 30,1+5,1
Tipo de parto, n (%)

Vaginal 17 (53,1)
Cesarea 15 (46,9)
Peso nacimiento en kg, promedio + DE 3,18 +0,42
Talla nacimiento en cm, promedio + DE 47,5+0,7

Lactancia materna a los 3 meses de edad, n (%)

Exclusiva 27 (85)
Predominante 5 (15)
Habitantes por domicilio, n.° + DE 3,9+1,2

Nivel socioecondmico alto, % 30




Document downloaded from http://www.elsevier.es, day 06/12/2017. This copy is for personal use. Any transmission of this document by any media or format is strictly prohibited.

Infeccion materna por H. pylori y riesgo de contraer la bacteria en sus lactantes 477

Tabla 2 Caracteristicas de madres infectadas por H. pylori vs. no infectadas

Infectada por H. No infectada p
pylori n=19
n=13
Edad materna en afios, promedio + DE 31+5,4 29,4+4,7 0,8
N.° de habitantes por vivienda, promedio + DE 3,8+0,8 4,2+1,8 0,18
Nivel socioeconémico muy alto (%) 28 32 0,15
Tipo de parto, n (%)
Vaginal 7 (53,8) 11 (57,8) 0,5
Cesarea 6 (46,1) 8 (42,1) 0,5
Lactancia materna, n (%)
Exclusiva 11 (84,6) 15 (78,9) 0,5
Predominante 2 (15,3) 4 (21) 0,5

(ambos grupos mayoritariamente con nivel muy alto: 28%
y 32% respectivamente; p=0,15), al igual que en relacion
con el numero de habitantes por vivienda (3,8 0,8 versus
4,2+ 1,8 personas; p=0,18). No hubo diferencia en la ruta
de parto ni en el tipo de lactancia materna entre ambos
grupos.

Estado de infeccion de recién nacidos/lactantes

Ningln recién nacido/lactante hasta los 3 meses de vida
resulto infectado por H. pylori, incluidos aquellos hijos de
madres con H. pylori positivo (IC 95%: 0-22,8%). No hubo
diferencias estadisticamente significativas en relacion con
el nivel socioeconomico, el tipo de alimentacion, el tipo
de parto, el tipo de vivienda y el nimero de habitantes
por vivienda entre los hijos de madres infectadas versus no
infectadas.

Discusion

Este estudio ha demostrado que a pesar de tener un porcen-
taje importante de madres infectadas por H. pylori en una
cohorte de madres de nivel socioecondmico medio-alto, nin-
glin recién nacido/lactante se encontré infectado al tercer
mes de vida, estudiado a través de antigeno en deposicion
para H. pylori. Este método, comparado con la busqueda de
antigenos de H. pylori por serologia, no es invasivo, corres-
ponde a una toma de muestra indolora, facil de obtener y
con un buen rendimiento (sensibilidad 94% y especificidad
97%).

Sobre la prevalencia general en distintos paises, datos
a nivel mundial muestran que la prevalencia de infeccion
en adultos depende principalmente del nivel socioeconé-
mico, pudiendo fluctuar entre un 5% a 80%. En Chile la
prevalencia descrita en adultos en la encuesta nacional de
salud (ENS 2003) es de 73% basado en IgG sérica especifica
anti-H. pylori''. En dicho estudio, en el grupo cercano a
los 30 anos de edad, esta prevalencia fue de alrededor del
30%, comparado con el 42% obtenido en el presente estu-
dio (madres pertenecientes a ese nivel etario), lo cual es
superior a lo esperado, considerando incluso que el nivel
socioecondémico de nuestro grupo fue mayoritariamente muy
alto. En paises europeos podemos encontrar hasta un 46%

de infeccion en mujeres en edad fértil (promedio 30 afos)
detectada por serologia'?, y en Chile un estudio reciente
mostro cifras que bordean el 70% en el mismo grupo etario,
también evaluado por serologia'>.

Sobre los factores de riesgo, especificamente el hacina-
miento, la calidad del agua para el consumo humano, la falta
de servicios higiénicos, la pertenencia a regiones con mayo-
res niveles de ruralidad, ingresos familiares bajos y bajos
niveles educacionales se han correlacionado histéricamente
con aumento en la infeccion por H. pylori. Se sabe que la
presencia de H. pylori en un individuo tiene relacion con el
nivel socioeconémico de este, y a nivel poblacional se aso-
cia ademas con el nivel de desarrollo del pais de residencia.
Asi, paises como Gambia, que se ubican en nivel de desarro-
llo bajo', tienen una prevalencia de infeccion por H. pylori
en nifos que llega al 84%'>, que va disminuyendo a medida
que mejora el nivel de desarrollo del pais, hasta llegar a
una prevalencia de 5,2% en Japon'®. Por su parte, Chile se
ubica entre los paises con desarrollo alto'?, junto a otros
como Brasil y Turquia, que presentan una prevalencia en
nifios de 47,5%"" y 23,9%“, respectivamente. En este trabajo
solo evaluamos un nimero reducido de factores de riesgo
(nimero de habitantes por vivienda y nivel socioecondémico)
como representantes de hacinamiento y riesgo de adquisi-
cion, sin encontrar diferencias en la presencia de infeccion.
Otros factores de riesgo descritos para este grupo etario son
bajo nivel educacional, escaso acceso a servicios basicos o
trabajos relacionados con animales'®"?.

Sobre la infeccion por H. pylori en recién naci-
dos/lactantes, un estudio sero-epidemiologico realizado en
Egipto demostrd una tasa de infeccion del 15% y 25% en lac-
tantes hijos de madres infectadas por H. pylori a los 9 y
18 meses, respectivamente?’. En nuestra cohorte ninguno
de los recién nacidos/lactantes hasta los 3 meses de vida
resulto infectado, lo cual se correlaciona con lo descrito en
el estudio chileno de O’Ryan et al."’, en el cual solo una
de 102 muestras de deposicion tomada a los 3 meses de
vida resultd positiva. En dicho estudio se evaluo la infec-
cién por H. pylori de forma persistente o transitoria, en
una cohorte de ninos con seguimiento hasta los 5 anos de
vida, ademas de evaluar la dinamica de infeccion en ese
grupo etario. El hecho de no encontrar lactantes infecta-
dos en nuestro grupo puede deberse a nuestro tiempo de
seguimiento.
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Dentro de los factores de riesgo descritos en la litera-
tura para la adquisicion de H. pylori en recién nacidos y
lactantes se describen bajo nivel educacional de los padres,
residir en un lugar de bajo nivel socioeconémico y escaso
aseo de biberones?'. Nuestra muestra no presentd ninguno
de los factores de riesgo descritos y corresponde a un nivel
socioecondmico alto.

Sobre el rol del tipo de partoy la lactancia, la transmision
perinatal ha sido relacionada con el contacto intimo entre
los recién nacidos y sus madres. En un estudio japonés que
incluyé 1.588 embarazadas se encontré 29,2% de infeccion
por H. pylori, detectada por serologia; sin embargo, no hubo
infeccion en los recién nacidos, midiendo serologia en sangre
de cordéon??.

Una revision sistematica del afno 2009 determiné que
la alimentacion con leche materna correspondia a un fac-
tor protector para la infeccion por H. pylori, sobre todo
en los paises de mas bajos ingresos?®. En dicha publica-
cion de los 14 estudios que cumplieron los criterios de
inclusion la OR global para infeccion por H. pylori fue de
0,78 (IC 95%: 0,61-0,99). Nueve de los 14 estudios repor-
taron OR<1,0 y 6 de ellos mostraron efectos protectores
de la lactancia materna. No se encontré diferencia esta-
disticamente significativa en cuanto a dosis y duracién
de la lactancia materna. Sin embargo, el estudio chileno
de O‘Ryan et al. de seguimiento de lactantes basado en
muestras congeladas de deposiciones (estudio de rotavi-
rus y norovirus) mostré6 mayor riesgo de infeccion por H.
pylori en lactantes con lactancia materna (44% de pacien-
tes con H. pylori persistente en el tiempo se alimentaban
con lactancia materna exclusiva a los 6 meses de vida,
versus 21% de los pacientes con H. pylori negativo)'’. En
dicho estudio no hubo informacion sobre la presencia de
infeccion en la madre ni de la via de parto. Con esto, si
bien puede interpretarse el rol de la lactancia materna
como controversial, debemos destacar que el primer estu-
dio corresponde a una revision sistematica que incluy6 14
estudios.

Un estudio realizado en Noruega mostro6 que la infeccion
por H. pylori en lactantes esta asociada significativamente
al tipo de parto: 59% en parto eutocico versus 10% parto
cesarea (p=0,02). En tal investigacion no hubo relacion
entre la infeccion y otros factores como duracion del emba-
razo (término y pretérmino), consumo de tabaco durante
el embarazo, hipertension, proteinuria, duracion del
trabajo de parto, tiempo de rotura de membranas, antro-
pometria de recién nacido y puntaje de Apgar?*.

Sobre alcances y limitaciones este estudio fue acotado
a 3 meses de seguimiento. La lactancia materna pareciera
tener rol protector a esta edad, sin embargo este punto es
materia de evaluacion en el futuro. Otras limitaciones pue-
den corresponder a la baja evaluacion de factores de riesgo
en las madres, ademas de tratarse de un grupo de nivel
socioecondmico homogéneo, pero alto. Sin embargo, seria
interesante continuar con el seguimiento de estos pacientes
0 comparar este estudio con un grupo de nivel socioecono-
mico diferente, para evaluar diferencias.

En conclusion, a pesar de haber obtenido un alto por-
centaje de infeccion materna por H. pylori, no hubo recién
nacidos/lactantes infectados al tercer mes de vida. La lac-
tancia materna, presente en un alto porcentaje en esta
cohorte, puede tener un rol protector significativo.
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