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Relation between Helicobacter pylori infection and chronic
urticaria

Relacion entre infeccidn por Helicobacter pylori y urticaria
cronica

Adianez Sugrafies-Montalvan,' Eduardo Barreto-Suarez,? Elizabeth Nicolau-Pestana,® Lidyce Quesada-Leyva®

Abstract

Background: Chronic spontaneous urticaria is a frequent disease that affects the quality of life of
patients. Helicobacter pylori infection has increased in the world, linking current studies with a link
between both entities.

Objective: To determine the relationship between chronic urticaria and Helicobacter pyloriinfection.
Methods: An observational cohort study was conducted with the objective of demonstrating the
relationship between chronic urticaria and Helicobacter pylori infection in the allergology clinic
of the Hospital Universitario “Manuel Ascunce Domenech” in the province of Camaguey, Cuba,
in the period from January 2015 to December of 2016. A universe composed of 93 patients with
spontaneous chronic urticaria and the sample by the 43 who met the criteria and formed the case
and control group were the 35 apparently healthy patients who gave informed consent for the study.
Results: 76.6 % of the women had urticaria and the mean age was 36.10 years. The serological
study was positive in 100 % of the cases.

Conclusions: In the present study, the relationship between chronic urticaria and Helicobacter pylori
infection was demonstrated. Apparently, the eradicating treatment for Helicobacter pylori was effective
as the patients had no symptoms after treatment. Specific immunoglobulin G and urease test together
constitute a suitable diagnostic module for the diagnosis of Helicobacter pylori conditions.
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Resumen

Antecedentes: La urticaria crénica espontanea es una enfermedad frecuente que afecta la calidad
de vida de los pacientes. La infeccion por Helicobacter pylori ha aumentado en el mundo; estudios
actuales vinculan ambas entidades.

Objetivo: determinar la relacion entre urticaria crénica e infeccion por Helicobacter pylori.
Métodos: Se realizé un estudio observacional de cohorte en la consulta de alergologia del Hospital
“Manuel Ascunce Domenech” de la provincia de Camaguey, entre enero de 2015 y diciembre de
2016. El grupo de estudio estuvo integrado por 93 pacientes con urticaria cronica espontanea; la
muestra quedd conformada por 43 individuos que reunieron los criterios de inclusion. El grupo
control fueron 35 pacientes aparentemente sanos que dieron su consentimiento informado para
el estudio.

Resultados: 76.6 % de las mujeres padecia urticaria y la media de edad fue de 36.10 afios. El
estudio seroldgico fue positivo para Helicobacter pylori en todos los casos. Aparentemente, el
tratamiento erradicador fue efectivo, pues los pacientes después no presentaron sintomas.
Conclusiones: en la investigacion se demostro relacion entre urticaria cronica e infeccion por
Helicobacter pylori. La inmunoglobulina G especifica y la prueba de ureasa en conjunto constituyen

un moédulo diagnéstico adecuado para el diagndstico de afecciones por Helicobacter pylori.

Palabras clave: Urticaria cronica espontanea; Helicobacter pylori

Abreviaturas y siglas
H, Helicobacter pylori

IgA, inmunoglobulina A

IgE, inmunoglobulina E

Antecedentes

La urticaria es una enfermedad muy comun que pue-
de afectar a 20 % de la poblacion en algiin momento
de su vida. Se caracteriza por episodios de erupcio-
nes pruriginosas eritematosas; se considera cronica
cuando aparece mas de una vez por semana por mas
de seis semanas. Aproximadamente en 40 % de las
ocasiones se acompaiia de angioedema. De acuerdo
con la clasificacion de la Organizacion Mundial de
Alergia, 20 % de los casos de urticaria cronica es in-
ducido por agentes quimicos o fisicos, mientras que
80 % es espontaneo; en 30 % de esta proporcion la
etiologia se relaciona con fendmenos autoinmunes y
en el resto no esta definida (idiopatica).!

Las etiologias relacionadas con esta enferme-
dad son numerosas: enfermedades autoinmunes (ti-
roiditis), farmacos (betalactamicos y antinflamato-
rios no esteroideos), eventos alérgicos secundarios
a ingestion de alimentos o contacto con latex, asi
como infecciones (parasitarias y virales).!?
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IgG, inmunoglobulina G
PAF, factor de activacion plaquetaria
UCI, urticaria cronica idiopatica

Tanto en la anamnesis como en el examen cli-
nico, el especialista debe investigar y tratar el factor
causal ya que puede producir reacciones anafilactoi-
deas por liberacion directa de mediadores. La infec-
cion por Helicobacter pylori (H. pylori) coloniza la
mucosa gastrica, en numerosas ocasiones con pocas
manifestaciones clinicas o pocos sintomas digesti-
vos que el paciente no relaciona con los cutaneos.
Por este motivo podemos pensar que la coloniza-
cioén por esta bacteria puede estar relacionada con
la urticaria cronica idiopatica (UCI), pues 50 % de
la poblacion mundial se encuentra infectada por esta
bacteria que induce inflamacidn gastrica, incluso en
ausencia de sintomas digestivos.>*

Recientemente se describid la posible relacion
entre urticaria crénica e infeccion por H. pylori, que
también se ha relacionado con rosacea, sindrome de
Sweet y parpura de Henoch-Schonlein.’

En este sentido, aunque solo en algunos casos
se ha demostrado la relacion causa-efecto, al parecer
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H. pylori es el agente causal indirecto de autoanti-
cuerpos por un mecanismo de “mimetismo” molecu-
lar. De 40 a 60 % de la poblacion padece esta enfer-
medad, sin embargo, es mas frecuente en paises en
desarrollo pues las condiciones sanitarias deficientes
influyen notablemente en las vias de transmision.>®

Se han realizado diversas especulaciones en
cuanto a otros posibles mecanismos involucrados.
Una teoria es que la estimulacion inmunoldgica de-
rivada de una infeccién crénica es la responsable
a través de la liberacion de mediadores, del incre-
mento inespecifico de la sensibilidad de los vasos
cutaneos a agentes que incrementan la permeabili-
dad vascular. De hecho, se ha observado incremen-
to de la produccion de interleucina 8 (IL-8), factor
de activacion plaquetaria (PAF) y leucotrienos B4
y C4 en la mucosa gastrica de los pacientes afecta-
dos, mediadores que poseen claros efectos sobre la
piel. Otra posibilidad es que los pacientes con ur-
ticaria desarrollen inmunoglobulina E (IgE) especi-
fica frente a H. pylori, explicacién patogénica que
requiere confirmacion.”

Numerosos grupos de investigacion han enfoca-
do sus estudios en el desarrollo de técnicas diagnos-
ticas cada vez mas eficaces para detectar H. pylori.
Las técnicas se pueden dividir en dos grupos: inva-
sivas (prueba rapida de la ureasa, tinciones histolo-
gicas, cultivo y reaccion en cadena de la polimerasa)
y no invasivas (prueba del aliento, serologia y detec-
cion de antigenos en heces fecales). Las técnicas in-
vasivas son muy utiles porque permiten detectar di-
rectamente la bacteria y, por lo tanto, son altamente
especificas, pero su sensibilidad estd muchas veces
comprometida por la heterogénea distribucion de la
bacteria en el estdmago, lo que deriva en resultados
falsos negativos. Por otra parte, las técnicas no inva-
sivas poseen buena sensibilidad, pero en ocasiones
la especificidad resulta comprometida y se obtienen
resultados falsos positivos.

La urticaria cronica es una enfermedad cuya in-
cidencia y prevalencia ha aumentado en los ultimos
afios en Camagiiey, Cuba; el diagnostico certero de
su etiologia es de vital importancia para incentivar el
manejo correcto de esta entidad.

Objetivos

General

Demostrar la relacion entre urticaria cronica e infec-
cion por H. pylori en la consulta de alergologia del
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Hospital Manuel “Ascunce Domenech”, Camagiiey,
Cuba.

Especificos

* Describir variables demograficas.

* Determinar IgG especifica a Helicobacter pylori.

» Relacionar IgG especifica y prueba de ureasa.

* Determinar la evolucion clinica de la urticaria
cronica después del tratamiento erradicador de
H. pylori.

Método

Se realizo estudio observacional de cohorte de enero
de 2015 a diciembre de 2016. El universo de estudio
estuvo conformado por 93 pacientes con urticaria
cronica espontanea que acudieron a la consulta de
alergologia del Hospital Manuel “Ascunce Dome-
nech”; se selecciond una muestra no probabilistica,
no aleatoria, de aquellos que reunieron los criterios
de inclusion. El grupo control estuvo constituido por
35 personas sin sintomas de urticaria, aparentemente
sanas, seleccionadas al azar.

Criterios de inclusion

» Pacientes mayores de 18 afios.
» Sin diagndstico etioldgico.

Criterios de exclusion

* Portador de enfermedades que contraindican la
realizacion de endoscopia.

¢ Gestantes.

* Portador de enfermedad psiquiatrica.

» Haber recibido tratamiento erradicador de la in-
feccion por H. pylori.

A todos se les realizaron estudios en busca de
posible etiologia: hemoquimica, exudado vaginal,
exudado faringeo, cituria, minicultivo y examen de
heces fecales. Las variables en estudio fueron edad,
sexo, cuantificacion de la IgG especifica para H.
pylori, prueba de ureasa y evolucion clinica.

Se relaciond el valor diagnéstico de la prueba
de ureasa y la cuantificacion de IgG especifica.

Durante el estudio se procedio a la realizacion
de endoscopia del tracto digestivo superior a los
casos, previa sedacion, con el panendoscopio GIF-
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IT-30® (Olympus). Previamente a la exploracion, el
endoscopio y las pinzas para realizar biopsias se des-
infectaron mediante una solucién de glutaraldehido
a 2 % durante 20 minutos. Se realizé el diagnostico
endoscopico y se tomaron dos muestras de biopsias
del antro géastrico, una para examen histologico y
otra para prueba de ureasa.

La evolucion de la enfermedad se realizo te-
niendo en cuenta la puntuacion de actividad de la
urticaria (Cuadro 1), de acuerdo con lo establecido
en las guias de urticaria mexicanas,” donde se suman
las erupciones mas el prurito de cada dia para un
total de 42 puntos. La puntuacion disminuye si el
paciente mejora, sin cambios se mantiene el mismo
rango y aumenta si empeora.

Analisis estadistico

Se analizaron frecuencias absolutas y relativas de
edad y sexo, asi como estadigrafos de tendencia
central de las demas variables. Se realizo ademas
una comparacion no paramétrica (prueba U Mann-
Whitney) entre la IgG para H. pylori y la prueba de
ureasa entre el grupo control y los casos. Se trabajo
con el programa SSPS version 23.

Resultados

De los pacientes estudiados, 76.7 % fue del sexo fe-
menino (33 pacientes); los grupos etarios que predo-
minaron fueron los comprendidos entre los 36 y 40
aflos y entre los 41 y 45 afios, con nueve pacientes en

Cuadro 1. Puntuacién de la urticaria de acuerdo con la evolucion

ambos. La edad minima fue de 18 afios y la maxima
de 53 afios; la media fue de 36.10 afios (Figura 1).

En el Cuadro 2 se aprecia que todos los pacien-
tes con urticaria cronica resultaron positivos a IgG
a H. pylori, mientras que en los controles solo siete
(21.2 %) y mas de la mitad de la muestra fue nega-
tiva (78.8 %). En el grupo de casos, todos los resul-
tados de la IgG coincidieron con los de la prueba
de ureasa (Cuadro 3); en el grupo control solo se
encontr6 un caso positivo para ureasa y uno nega-
tivo para IgG especifica. La prueba no paramétrica
reflejo diferencias estadisticamente significativas
entre los casos y los controles para ambas variables.

Como se observa en la Figura 2, los pacientes se
mantuvieron asintomaticos después del tratamiento
erradicador, siete mejoraron con una disminucion
significativa de las manifestaciones cutaneas y el
prurito y solo cuatro no evolucionaron satisfactoria-
mente.

Discusion

La urticaria constituye un importante problema de
salud mundial con cifras que van en aumento. En el
presente estudio se evidenci6 que la media de edad
de los individuos con urticaria fue de 36.10 afios, que
se relaciona con los resultados de investigaciones
nacionales internacionales. En Cuba, Sauqué et al.®
reportaron que la urticaria cronica era mas frecuente
entre los 31 y 41 afios en el sexo femenino. Mogica-
Mogica et al.* y Cuevas AMT et al.,'® en México,

Puntuacion Ronchas Prurito
0 No No
Leve Leve (< 20 ronchas/24 horas) Leve (presente pero no molesta)
Moderada (molesta, pero no
Moderada Moderada (20-50 ronchas/24 horas) interfiere en la actividad normal
y suefo)
Intensa (> 50 ronchas en 24 horas o Intensa (prurito que interfiere en
Grave ~ .
ronchas que confluyen) el suefio y la actividad normal)
Domingo Lunes Martes Miércoles Jueves Viernes Sabado Total
Ronchas
Prurito
Se suman las ronchas mas el prurito y la puntuacion total es mayor de 42 puntos
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Figura 1. Distribuciéon del grupo de casos (con urticaria crénica y positivos para H. pylori), segun edad y sexo.

coincidieron con un promedio de 34 y 37.8 afios,
respectivamente.

Todos los pacientes en la investigacion pre-
sentaron serologia positiva, Marcano-Lozada MJ
et al.,'" en Venezuela, reportaron que 100 % de su
muestra fue positiva a H. pylori; no asi Cuevas AMT
et al.,'° quienes identificaron que 60 % de los pa-
cientes con urticaria cronica resultd positivo, pero
igual es importante considerar el incremento de la
infeccion por H. pylori en los pacientes que sufren
urticaria cronica.'>!?

La infeccion por H. pylori induce una respuesta
local y sistémica, en la primera se involucra la in-
munoglobulina A (IgA) y en la segunda la IgG. Esta
informacién ha permitido el desarrollo de métodos
serologicos para la deteccion de esta bacteria, como
el inmunoanalisis, del cual el método de ELISA el
mas sensible y utilizado con este fin.

En la investigacion se pudo evidenciar que to-
dos los pacientes con IgG especifica para H. pylori
presentaron prueba de ureasa positiva, la cual per-

Cuadro 2. Relacion de pacientes con urticaria cronica y de la IgG
para H. pylori

IgG especifica Casos Control

n % n %
Positivo 46 100 7 21.2
Negativo — — 26 78.8

400

Rev Alerg Mex. 2017;64(4):396-402

mite determinar la presencia de la bacteria en una
muestra de biopsia gastrica, asi como las colonias
de la bacteria cuando se lleva a cabo el cultivo de
la misma. El descubrimiento de que H. pylori es
practicamente la Ginica bacteria capaz de catalizar la
conversion de urea en amonio en el tubo digestivo
permitio sentar las bases de la prueba de ureasa.'*!®

El que la mitad de las pruebas en los controles
fueran negativas permitié correlacionar urticaria e
infeccion por H. pylori, asociacion avalada por in-
vestigaciones en las cuales se vincula como agente
de manifestaciones extradigestivas.'®

Otro dato que apoya esta hipdtesis es el compor-
tamiento de la enfermedad después del tratamiento
erradicador contra la infeccion por H. pylori; la ma-
yoria de los pacientes evolucionaron a asintomaticos.
Investigadores como Marcano-Lozada MJ ef al.! re-
portaron significativa mejoria clinica de los pacientes
después del tratamiento. Resultados similares mos-
traron Vazquez RM et al. en Espafia.!6!181

Se necesitan mas estudios acerca del tema, pero
la evidencia avala que en los pacientes con urticaria
cronica, incluso con ausencia de sintomas digesti-
vos, debe considerarse la posibilidad de la infeccion
y la indicacion de exdmenes que ayuden al diagnos-
tico certero de la enfermedad y a la mejoria clinica
de los pacientes.

Conclusiones

En el presente trabajo se demostro6 relacion entre
urticaria cronica e infeccion por H. pylori.

http://www.revistaalergia.mx



Sugrafnes-Montalvan A et al. Helicobacter pyloriy la urticaria crénica

Cuadro 3. Relacion de los resultados de la IgG para H. pylori'y la prueba de ureasa en los casos y controles

1gG Prueba de ureasa
Positivo Negativo Positivo Negativo
Casos 46 — 46 —
Controles 6 29 7 28
Total 52 29 53 28
U Mann-Whitney p < 0.0001
25
20
38
g
g 15
8
3
S 10
(5]
1S
2 5
3 1 Figura 2. Evaluacion
0 I clinica de la urticaria
Asintomético Mejor Igual Peor después del tratamiento
Evolucion clinica erradicador.
Aparentemente, el tratamiento erradicador de La IgG especifica y la prueba de ureasa en con-
H. pylori fue efectivo pues los pacientes no presen-  junto constituyen un modulo diagndstico adecuado
taron sintomas después del tratamiento. para el diagndstico de afecciones por H. pylori.
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