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Resumen
Objetivo. Comparar la concordancia entre cultivo, histología 
y prueba rápida de la ureasa para el diagnóstico de infección 
por Helicobacter pylori, así como la relación de hallazgos histo-
patológicos y frecuencia de positividad entre dichos proce-
dimientos diagnósticos. Material y métodos. Estudio de 
pruebas diagnósticas. Población de sujetos con endoscopía 
digestiva y toma de muestras gástricas antrales en un hospital 
de especialidades en México. Se realizó prueba rápida de la 
ureasa (una muestra), histología (dos muestras) y cultivo 
(dos muestras). Análisis estadístico con coeficiente de Kappa. 
Resultados. Se estudiaron 108 sujetos: 28 (25.9%) hombres 
y 80 (74.1%) mujeres; la edad promedio fue 49.1 (DE 15.1) 
años. El coeficiente de Kappa fue 0.729 y 0.377 entre cultivo 
con histología y prueba rápida de la ureasa respectivamente; 
asimismo, el coeficiente de Kappa fue 0.565 entre histología 
y prueba rápida de la ureasa. Conclusiones. La fuerza de 
concordancia fue mayor entre histología con cultivo y la 
prueba rápida de la ureasa, por lo cual la histología es lo más 
recomendable en la práctica clínica para la detección de la 
infección por Helicobacter pylori.
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Abstract
Objective. Compare the strength of concordance be-
tween culture, histology, rapid urease test for diagnosis of 
Helicobacter pylori infection and histopathological findings 
relationship and frequency of positivity among such diagnostic 
procedures. Materials and methods. Diagnostic test 
study. The study population were subjects with endoscopy and 
take samples of gastric antral. Rapid urease test (one sample), 
histology (two samples) and culture (two samples), and his-
topathological findings of gastric mucosa were performed. 
Statistical design with Student's t, Fisher exact test, Kappa 
coefficient. Results. We reviewed 108 subjects, 28 (25.9%) 
men, 80 (74.1%) women, mean age was 49.1 years (SD 15.1). 
The Kappa coefficient was 0.729 and 0.377 between culture 
with histology and rapid urease test, respectively; likewise 
the Kappa coefficient was 0.565 between histology and rapid 
urease test. Conclusions. The strength of concordance was 
higher between histology with culture and rapid urease test; 
the most recommended being histology in clinical practice 
for the detection of Helicobacter pylori infection.
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Marshall BJ y Warren JR aislaron de muestras de 
biopsias gástricas antrales un bacilo espiral, en el 

cual, a través de cultivo, se identificó el Helicobacter pylori 
(H. pylori), del género Campylobacter. Dicho organismo 
estaba presente en sujetos con gastritis crónica activa, 
úlcera duodenal, úlcera gástrica y, por tanto, podría ser 
un factor importante en la etiología de estas enferme-
dades.1 El H. pylori es el factor de riesgo etiológico más 
importante para el cáncer gástrico y la patogénesis im-
plica los efectos combinados de la genética del huésped, 
la virulencia bacteriana y los factores ambientales.2 Sólo 
15% de los organismos colonizados por H. pylori desa-
rrollará la enfermedad. Entre los factores de virulencia 
más importantes se incluye la isla de patogenicidad 
cag-PAI, que se ha asociado con la inducción de citocinas 
proinflamatorias y con la alteración de algunas vías de 
señalización de las células epiteliales; con la citotoxina 
vacA, causante de daño epitelial, y con una adhesina, 
BabA, que induce cambios celulares que permiten la 
infiltración de células inflamatorias.3 Se considera que 
cerca de la mitad de la población del mundo presenta 
infección por H. Pylori, pero la prevalencia de ésta está 
disminuyendo en los países desarrollados. 
	 La infección crónica por H. pylori está etiológicamente 
ligada al adenocarcinoma gástrico, especialmente de tipo 
no cardial, y al linfoma gástrico de bajo grado del tejido 
linfoide asociado con la mucosa (MALT).4 Aunque las 
cepas de H. pylori son vistas como un grupo de organis-
mos homogéneos, cada vez es más claro que existe mucha 
diversidad. Esta heterogeneidad se puede analizar en dos 
niveles diferentes: la variación genotípica entre las cepas y 
las variaciones en las poblaciones de H. pylori. En los últi-
mos años las observaciones sobre la biología fundamental 
de H. pylori tienen una relevancia clínica considerable; 
varios marcadores de genotipo (por ejemplo, cagA, vacA, 
s1a,iceA1) se asocian con un mayor riesgo de enfermedad.5 
La prevalencia de la infección por H. pylori varía según 
edad, estratos socioeconómicos y regiones geográficas. 
Las prevalencias más altas se presentan en países en vías 
de desarrollo con cifras de entre 7 y 87%; las más bajas en 
países europeos.6 En estudios recientemente realizados en 
México se han demostrado prevalencias de 70.1 y 84.7% 
para la infección por H.pylori.7 
	 En el III Consenso Mexicano sobre H. pylori, la So-
ciedad Mexicana de Gastroenterología recomienda para 
el manejo de la infección por H. pylori, de úlcera péptica 
gástrica o duodenal, activa o no, con o sin complicaciones 
asociadas, de gastritis atrófica y metaplasia intestinal, de 
linfoma gástrico tipo B de la zona marginal (tipo MALT) 
posterior de una resección gástrica parcial por cáncer, y 
en familiares de primer grado de personas que han tenido 
cáncer gástrico y presencia de H. pylori, el uso crónico de 
inhibidores de la bomba de protones y de antinflamatorios 

no esteroideos (AINE) en pacientes con o sin antecedentes 
de úlcera péptica, con o sin complicaciones y factores de 
riesgo asociados, con púrpura trombocitopénica idio-
pática y anemia por deficiencia de hierro de causa no 
explicada, por solicitud expresa de la persona.8 
	 La infección por H. pylori sólo debe ser diagnos-
ticada si existe la indicación para aplicar tratamiento 
erradicador. En la actualidad se dispone de una amplia 
variedad de métodos para diagnosticar esta infección, 
algunos invasivos como la toma de biopsia de la mu-
cosa gástrica (histología, prueba rápida de la ureasa y 
cultivo) cuando se requiere la endoscopia para el diag-
nóstico clínico. La prueba rápida de la ureasa es el test 
de primera elección para el diagnóstico de la infección 
por H. pylori en pacientes que requieren la realización 
de una endoscopia digestiva alta. Debe realizarse sobre 
una única muestra de biopsia, de preferencia tomada 
del antro gástrico. El estudio histológico de muestras 
gástricas para el diagnóstico de la infección está indicado 
en todo paciente que requiera de la realización de una 
endoscopia digestiva alta, cuyo test de ureasa haya sido 
negativo. El diagnóstico histológico de la infección por 
H. pylori debe realizarse sobre dos muestras de biopsia, 
una procedente de antro y otra de cuerpo gástrico, ambas 
por su mayor sensibilidad. Se recomienda el uso de una 
tinción de Giemsa en caso de negatividad del estudio con 
hematoxilina-eosina. El cultivo de muestras gástricas es 
el método más específico, pero su complejidad, costo y 
retraso diagnóstico provocaron que se le relegara de la 
práctica clínica. La realización de cultivo y antibiograma 
de biopsias de mucosa gástrica puede realizarse en caso 
de fracaso de dos pautas de erradicación (tratamiento 
primario y de rescate), con el fin de estudiar resistencias 
del germen a antibióticos. No obstante, este procedi-
miento ofrece dudosa repercusión práctica, por lo que 
su uso queda relegado al contexto de estudios epide-
miológicos y de investigación clínica.9 Las directrices 
de Maastricht sugieren cultivos de biopsias gástricas 
para realizar pruebas de sensibilidad después del fra-
caso de las terapias de segunda línea; así, las pruebas 
de sensibilidad pre-tratamiento deben ser parte de una 
estrategia personalizada dirigida a superar la infección 
por H. pylori.10 En la actualidad, una sola prueba no 
puede ser de absoluta confianza para detectar la coloni-
zación por H. pylori y, si es posible, se recomienda una 
combinación de dos pruebas. Dada la asociación entre 
H. pylori y la úlcera péptica, cáncer gástrico y linfoma 
de células B tipo MALT, se han desarrollado estrategias 
de diagnóstico. Sin embargo, no siempre se cuenta con 
todos los procedimientos diagnósticos invasivos en un 
servicio de endoscopía, por lo que existe la necesidad 
de evaluar la concordancia entre ellos y establecer el 
grado de acuerdo entre los resultados de las pruebas 
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diagnósticas, y así determinar si las pruebas producen 
resultados lo suficientemente comparables para hacerlos 
intercambiables, con el fin de identificar la necesidad clí-
nica de su aplicación, reducir los costos y obtener mayor 
exactitud. El objetivo del estudio fue comparar la fuerza 
de concordancia entre cultivo, histología, prueba rápida 
de la ureasa para el diagnóstico de la infección por H. 
pylori, así como la relación de hallazgos histopatológicos 
y frecuencia de positividad entre dichos procedimientos 
diagnósticos en adultos en un hospital de especialidades.

Material y métodos
El diseño fue observacional, transversal, comparativo 
y prospectivo, con estudio de pruebas diagnósticas de 
concordancia. El estudio fue aprobado por el Comité 
de Investigación y Ética en Investigación del hospital 
Regional del Instituto de Seguridad y Servicios Sociales 
de los Trabajadores del Estado (ISSSTE) en Culiacán. 
Se estudiaron sujetos de ambos géneros a los que se les 
realizó endoscopía digestiva alta y biopsias gástricas en 
el servicio de gastroenterología del Hospital Regional 
del ISSSTE en la ciudad de Culiacán, Sinaloa, México, 
en el periodo de enero 2013 a julio 2014, los cuales 
reunieron los siguientes criterios de inclusión: entre 
18 y 80 años de edad, derechohabientes de la institu-
ción, originarios del estado de Sinaloa y que hubieran 
firmado el consentimiento informado. Los criterios de 
exclusión fueron ingestión de omeprazol y sucralfato 
dos semanas antes del estudio de endoscopía, pacientes 
con tratamiento con antibióticos durante el mes anterior 
al estudio de endoscopía y pacientes con antecedentes 
de cirugía gástrica duodenal o vagotomía. Se consideró 
como criterio de eliminación el resultado de la prueba 
rápida de la ureasa no definido así como errores en los 
resultados de cultivo o histología. 

Muestra. El tamaño de la muestra fue de 108 sujetos, 
con una potencia de 80% para detectar una diferencia 
(sensibilidad) entre las proporciones hipotética y la 
alternativa de 0.08 (Delta). La proporción de hipótesis 
nula fue de 0.98 y bajo la alternativa de 0.90 asumida 
por la revisión de un estudio en Suecia.11 El estadístico 
de prueba usado fue la prueba de una cola de Z. El nivel 
de significancia de la prueba fue de 0.05 y potencia de 
0.80. El muestreo fue no probabilístico por conveniencia 
por sujetos consecutivos. 

Operacionalización de las variables

Se definió infección (prueba positiva) o ausencia de 
infección (prueba negativa) por H. pylori en biopsia de 
mucosa gástrica en las siguientes condiciones: 

	 La prueba rápida de la ureasa se consideró negativa 
cuando no cambió de color en presencia de la muestra 
de mucosa gástrica y positiva con el cambio en el color 
indicador de pH, de amarillo a rosa, en el término de 
minutos a una hora, como máximo. 
	 El estudio histológico de biopsia de mucosa gástrica 
con cortes histológicos coloreados con hematoxilina-
eosina, de acuerdo con los criterios del sistema Sydney 
modificado y la tinción de Giemsa, se consideró negativo 
con ausencia de visualización de bacilos de H. pylori y 
positivo con visualización de bacilos de H. pylori. 
	 El cultivo se consideró negativo en ausencia de cre-
cimiento de cepas de H. pylori y positivo el crecimiento 
de cepas de H. pylori en placas de agar Columbia cho-
colate a 37 °C en condiciones microaerofílicas durante 
3 a 5 días. 

Recolección de los datos 

Los datos se recolectaron por fuente primaria a través de 
la observación en la detección del H. pylori por biopsias 
de mucosas gástricas antrales por endoscopía tomadas 
a los sujetos de estudio; se realizó la prueba rápida 
de la ureasa (una muestra de mucosa gástrica antral), 
histología (dos muestras gástricas antrales) y cultivo 
(dos muestras gástricas antrales), así como los hallazgos 
histopatológicos a través del estudio histológico de la 
mucosa gástrica. 

Manejo de equipo, muestras biológicas

Identificación de H. pylori. Se utilizaron tres pruebas 
diagnósticas (no se consideró patrón de oro):
•	 Prueba rápida de la ureasa (Clotest). Biopsia de 

mucosa gástrica (una muestra antral) por endos-
copía con prueba rápida de la ureasa; se considera 
negativo (ausencia de infección de H. pylori) si el 
test no cambia de color y positivo (presencia de 
infección por H. pylori) un cambio en el color indi-
cador de pH, de amarillo a rosa, en el término de 
minutos a una hora, como máximo. Sensibilidad 
95%, especificidad 95%.8

•	 Histología (dos muestras de mucosa gástrica an-
tral y cuerpo). Cortes histológicos coloreados con 
hematoxilina-eosina, de acuerdo con los criterios 
del sistema Sydney modificado y la tinción de 
Giemsa para la visualización de bacilos de H. pylori. 
Sensibilidad 90%, especificidad 95%.8 Además, este 
procedimiento fue realizado para el diagnóstico 
histopatológico. 

•	 Cultivo de bacteria de H. pylori. Dos muestras 
gástricas de biopsias antrales de cada paciente se 
mantuvieron en solución salina estéril (0.9%) a 4 °C 



355salud pública de méxico / vol. 57, no. 4, julio-agosto de 2015

Concordancia diagnóstica para H. pylori Artículo original

y fueron procesadas para cultivo en las primeras dos 
horas. Las biopsias se inocularon en la superficie de 
las placas de agar Columbia chocolate enriquecidas 
con suplemento Dent (Oxoid, Inglaterra), el cual 
contene vancomycina (5.0 mg), trimetoprima (2.5 
mg), cefsulodina (2.5 mg), anfotericina B (2.5 mg) y 
1% de suero fetal de ternera (Gibco, EUA). Se incu-
baron en una atmósfera microaerofílica utilizando 
una jarra con un sistema de generación de gas que 
produce 5% de O2 y 14% de CO2 (CampyGen gas 
packs, Oxoid, Hampshire, England) a 37 ºC de 3 
a 5 días. Los cultivos primarios de H. pylori fueron 
conservados a -80 °C en medio liquido infusión de 
cerebro corazón (BHI) con 20% de glicerol.12 El culti-
vo tiene una sensibilidad 98%, especificidad 100%.13 

Diseño estadístico

Hipótesis estadística 

Hipótesis nula

No existe concordancia entre cultivo, histología y prueba 
rápida de la ureasa para el diagnóstico de la infección 
por H. pylori en adultos. 

Hipótesis alternativa 

La fuerza de concordancia entre cultivo, histología y 
prueba rápida de la ureasa para el diagnóstico de la 
infección por H. pylori es buena (K de 0.61 a 0.80) en 
adultos. 
	 Después de la recolección de los datos, se hizo una 
revisión escrupulosa para detectar errores y se hicieron 
las correcciones pertinentes; después se ingresaron los 
datos estadísticos al paquete SPSS versión 16 (SPSS, inc., 
Chicago IL, EUA). En el análisis de estadística descripti-
va para variables cuantitativas, los datos se presentaron 
con medidas de tendencia central y de dispersión, y 
para variables cualitativas, en porcentajes. En estadística 
inferencial para la comparación de variables categóricas 
se utilizó la prueba exacta de Fisher. La fuerza de con-
cordancia entre las pruebas diagnósticas se valoró con 
el índice de Kappa de Cohen, y se evaluó con la escala 
de Landis y Koch.14 Se consideró una significancia es-
tadística de 0.05 con una confianza de 95%. Los datos 
se presentaron en cuadros y figuras.

Resultados
Se estudió un total de 108 sujetos, de los cuales 80 fueron 
mujeres (74.1%) y 28 hombres (25.9 %), con una edad 
promedio de 49.1 años (DE 15.1) (cuadro I). 

	 Las indicaciones de endoscopia digestiva alta más 
frecuentes fueron la dispepsia no investigada en 57 su-
jetos (52.8%) y la úlcera péptica en 26 (24.1%) (figura 1).
	 Los hallazgos histopatológico más frecuentes 
fueron la gastritis crónica en 72 sujetos (66.7%) y la in-
flamación mínima de la mucosa gástrica en 23 (21.3%) 
(figura 2).
	 La prueba diagnóstica con resultados positivos a la 
infección por H. pylori más frecuente fue la histología 
en 70 sujetos (64.8%) (cuadro II). 
	 La concordancia del cultivo con la histología y la 
prueba rápida de la ureasa determinada por el índice 
de Kappa (K) fue de 0.729 y 0.377, respectivamente. Asi-
mismo, la concordancia entre la histología y la prueba 
rápida de la ureasa es de 0.565 (cuadro III).
	 Los hallazgos histopatológicos en cultivos positivos 
para la infección por H. pylori fueron gastritis crónica en 
50/62 (80.6%), gastritis crónica con metaplasia en 5/62 
(8.1%), inflamación mínima de mucosa gástrica en 3/62 
(4.8%), gastritis atrófica en 2/62 (3.2%) y gastritis crónica 
con metaplasia y displasia en 2/62 (3.2%) (p=0.000).

Cuadro I
Características generales de pacientes
con dispepsia estudiados en el hospital 

Regional del ISSSTE. Culiacán, Sinaloa, 
México, enero 2013-julio 2014

 		
	 p valor*

n		  108	

Edades 	 49.1 (DE 15.1) 	

Sexo 

	 Mujeres	 80 (74.1%)	 0.000

	 Hombres	 28 (25.9%)	

Referidos

	 Atención primaria	 42(38.9%)	 0.001

	 Especialidad	 66(61.1%)	

Tipo de comunidad

	 Urbana 	 80(74.1%)	 0.000

	 Rural	 28(25.9%)	

Tipo de derechohabiente

	 Trabajador	 75(69.4%)	 0.000

	 Familiar 	 33(30.6%)	

* Significancia estadística ≤0.05 
		
Fuente: Servicio de Endoscopia, Área de Vigencia de Derechos, Servicio de 
Referencias del Hospital Regional del ISSSTE de Culiacán	
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	 Los hallazgos histopatológicos en estudios histo-
lógicos positivos para la infección por H. pylori fueron 
gastritis crónica en 60/70 (85.7%), gastritis crónica con 
metaplasia en 6/70 (8.6%), gastritis atrófica en 2/70 
(2.9%) y gastritis crónica con metaplasia y displasia en 
2/70 (2.9%) (p=0.000).
	 Los hallazgos histopatológicos en prueba rápida 
de la ureasa positiva fueron gastritis crónica en 42/50 
(84%), gastritis crónica con metaplasia en 4/50 (8%), 
gastritis atrófica en 2/40 (4%), gastritis crónica con me-
taplasia y displasia en 1/50 (2%) e inflamación mínima 
de la mucosa gástrica en 1/50 (2%) (p=0.000).

Discusión
El H. pylori es el factor causal más importante de la 
úlcera gástrica y duodenal, y el de mayor implicación 
como factor de riesgo para el cáncer gástrico y el 
linfoma gástrico MALT; de ahí la importancia en la 
evaluación diagnóstica y terapéutica de la infección 
por H. pylori. Los métodos diagnósticos invasivos como 
la prueba rápida de la ureasa, la histología y el cultivo 
se realizan cuando existe indicación de endoscopia di-
gestiva (en la actualidad se encuentran bien definidas 
las indicaciones de cada una de ellas); sin embargo, 
no siempre se cuenta con el insumo o el personal 
especializado para la realización de dichas pruebas 
en algunos hospitales que tienen el servicio de endos-
copias, por lo que es necesario tener el conocimiento 
de la concordancia entre los estudios invasivos en la 
práctica clínica. En este estudio la concordancia entre 
el cultivo y la histología fue buena (K= 0.729); entre el 
cultivo y la prueba rápida de la ureasa fue aceptable 

Figura 1. Indicaciones de endoscopía en 
pacientes con dispepsia en el Hospital Regional 
ISSSTE. Culiacán, Sinaloa, México, enero 
2013-julio 2014
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Figura 2. Hallazgos de estudios histopatológicos 
en pacientes con endoscopía y toma de biopsias 
gástricas antrales en el Hospital Regional 
ISSSTE. Culiacán, Sinaloa, México, enero 
2013-julio 2014
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Cuadro III
Concordancia de pruebas diagnósticas para 

la detección de la infección por Helicobacter 
pylori en pacientes con endoscopia y toma de 

biopsias gástricas en el Hospital Regional 
ISSSTE. Culiacán, Sinaloa, México, enero 

2013-julio 2014

	 Pruebas diagnósticas	 Índice de Kappa	 p valor *

Histología y cultivo	 0.729	 0.000

Cultivo y prueba rápida de la ureasa 	 0.377	 0.000

Histología y prueba rápida de la ureasa	 0.565	 0.000

* Significancia estadística ≤0.05 
		
Fuente: Servicio de Endoscopía y Anatomía Patológica del hospital Regional 
ISSSTE de Culiacán, Laboratorio de Biología Molecular de la Facultad de 
Medicina de la Universidad Autónoma de Sinaloa		

Cuadro II
Frecuencia de resultados positivos

y negativos a Helicobacter pylori por pruebas 
diagnósticas en pacientes con endoscopía 

y toma de biopsias gástricas en el Hospital 
Regional ISSSTE. Culiacán, Sinaloa, México, 

enero 2013-julio 2014
	 Hp positivo	 Hp negativo	

	 f	 %	 f	 %	 n=108

Cultivo bacteriológico	 62	 57.4	 46	 42.6	

Estudio histopatológico	 70	 64.8	 38	 35.2	

Prueba rápida de la ureasa	 50	 46.3	 58	 53.7	

Fuente: Servicio de Endoscopía y Anatomía Patológica del Hospital Regional 
ISSSTE de Culiacán, Laboratorio de Biología Molecular de la Facultad de 
Medicina de la Universidad Autónoma de Sinaloa
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(K= 0.377) y entre histología y la prueba rápida de la 
ureasa fue moderada (K= 0.565). 
	 En estudios anteriores sobre la concordancia entre 
histología y la prueba rápida de la ureasa, Bermejo F y 
colaboradores15 y Arismendi–Morillo G y colaborado-
res16 obtuvieron una concordancia moderada (K= 0.46 
y K= 0.56, respectivamente) que es similar a la de este 
estudio; sin embargo, Tepes B17 y Redéen S y colabo-
darores11 encontraron una concordancia casi perfecta 
(K= 0.81 y K= 0.86, respectivamente) y Alarcón Rivera 
y colaboradores18 una concordancia buena (K= 0.62). 
	 En cuanto a la concordancia entre histología y cul-
tivo, Arismendi-Morillo G y colaboradores16 y Redéen 
S y colaboradores11 encontraron una concordancia 
moderada y casi perfecta (K= 0.60 y K= 0.88, respecti-
vamente), dato diferente al de este estudio en el que la 
concordancia fue buena (K= 0.729).
	 Existió una diferencia entre la concordancia obser-
vada como aceptable entre el cultivo y prueba rápida 
de la ureasa en este estudio (K= 0.377) y la observada 
por Arismendi–Morillo G y colaboradores16 y Redéen 
S y colaboradores,11 al ser la concordancia moderada y 
casi perfecta (K= 0.64 y K= 0.90, respectivamente). 
	 Las diferencias observadas en la concordancia en 
los diferentes estudios podrían deberse al número he-
terogéneo de biopsias gástricas recogidas y a la porción 
gástrica muestreada por los diferentes autores.
	 Una dificultad encontrada en este estudio se debió 
a que con el transporte de la biopsia gástrica para el 
cultivo, el H. pylori es un organismo lábil, por lo cual el 
procesamiento de la muestra debe realizarse de forma 
rápida una vez que ha sido obtenida. El tiempo prome-
dio de su procesamiento fue de 2 a 4 horas, ya que el 
laboratorio de biología molecular se encuentra fuera del 
nosocomio. El traslado fue en tubo estéril con 0.5 ml de 
solución salina en una nevera con hielo. 
	 La concordancia entre los procedimientos diag-
nósticos fue menor cuando se comparó la histología 
y el cultivo con la prueba rápida de la ureasa, por lo 
que se sugiere la toma de dos muestras antrales en esta 
última prueba y tomarlo en consideración para futuras 
investigaciones.
	 Se concluye que la fuerza de concordancia fue 
mayor al comparar histología con el cultivo y la prueba 
rápida de la ureasa, lo que lo hace el estudio histológico 
más recomendable en la práctica clínica para la detección 
de la infección por H. pylori. 
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