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RESUMEN
La colonizacién de la mucosa gastrica con Helicobacter pylori causa la infeccién bacteriana mas
frecuente a nivel mundial que es la mayor causa de enfermedades gastrointestinales en huma-
nos. Con el objetivo de examinar el reconocimiento de antigenos de dos cepas de la bacteria en
150 pacientes infectados y con inflamacién (30 de gastritis crénica no atréfica G), tlcera duo-
denal (30 UD), patologias preneopldsicas (30 de gastritis atréfica GA y 30 de metaplasia intes-
tinal M) y adenocarcinoma gastrico (30 C), se realizé un sistema de cultivo de Helicobacter pylori
con células epiteliales géstricas. Los sobrenadantes de estos cocultivos fueron empleados como
preparacién antigénica en pruebas de inmunotransferencia, en las que se detectaron los anti-
cuerpos IgG totales, al igual que sus cuatro subclases (IgG1, IgG2, 1gG23, 1gG4) en los sueros
de los pacientes. Se encontré que los perfiles antigénicos de las dos cepas de Helicobacter pylori,
aisladas de un paciente con tlcera duodenal y uno con adenocarcinoma géstrico, eran seme-
jantes, con 23 proteinas comunes que inclufan los principales factores de virulencia de la bac-
teria (CagA, VacA, Ureasa, Flagelina). Aunque los sueros mostraron un reconocimiento variado
de cada uno de los antigenos, no se encontraron diferencias entre el nimero de antigenos
reconocidos segtn la patologia ni la cepa, tanto para las IgG totales (p = 0,98), como cada una
de las subclases (1gG1:p = 0,97; 1gG2: p = 0,72; 1gG3: p = 0,61; 1gG4: p = 0,84). Con el fin de
analizar simultdneamente la respuesta de los pacientes hacia el total de los 23 antigenos, se
aplicaron andlisis multivariados gracias a los cuales se distinguieron cuatro proteinas, de 70,
82,90 kDa y VacA de 86 kDa como los principales antigenos implicados en la respuesta inmune
de las personas infectadas. Adicionalmente, se diferenciaron dos grupos de patologias segtin el
reconocimiento del conjunto de antigenos: por una parte, los pacientes con G, GA 'y C rela-
cionados con el reconocimiento frecuente de los antigenos VacAy el antigeno de 90 kDa, y por
otra parte, los pacientes con UD y MI, asociados con el antigeno de 70 kDa. Estos resultados
muestran que la respuesta hacia los antigenos de Helicobacter pylori, ademds de resultar especi-
fica y variada, acttia como un indicador de la patologia desarrollada luego de la infeccién,
distinguiendo los dos procesos excluyentes de formacién de ulcera y cancer. Al determinar la
respuesta especifica dada por cada subclase de IgG, se observé que los antigenos eran recono-
cidos especialmente por la IgG2, con menor frecuencia por la IgG1 e 1gG3, y minoritariamente
por la IgG4. Este tipo de proporcién (IgG2>1gG1) manifiesta una mayor activacién de los linfo-
citos T ayudadores de fenotipo Th1 que resulta inapropiada pues perpetta la inflamacién
inducida por la bacteria y que puede dar origen al desarrollo de enfermedades gastrointetinales
mds severas. Por otra parte, se determiné que segtin su papel en el reconocimiento antigénico
de la bacteria, las subclases de 1gG pueden separarse en dos grupos diferentes: 1gG1, 1gG2,
1gG3 y por otro lado la IgG4 , asociado con una variedad de antigenos en cada patologia. Esta
diferenciacién sugiere que mientras las subclases 1IgG1 e 1gG2 representan la mayor respuesta
en el reconocimiento de la bacteria, la subclase 1gG4 por ser minoritaria, resulta especifica y
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podria ser usada en el estudio de la respuesta hacia la bacteria en cada patologia. Adicional-
mente, la estrecha relacién encontrada en el reconocimiento del antigeno de 82 kDa por parte
de la subclase 1 en los pacientes con gastritis atréfica y adenocarcinoma gastrico, indica que la
presencia de anticuerpos hacia esta proteina podria ser usada como un marcador de cancer,
mientras que el estudio del reconocimiento de los demds antigenos principales (70 kDa, 90
kDA y VacA) puede convertirse en una herramienta de importante valor para la caracterizacion
de cada enfermedad.
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