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RESUMEN

Entre las enfermedades que afectan al hombre y provocan alteraciones en su vida
individual y social se encuentra la Ulcera péptica, muy frecuente en casi todos los
paises del mundo. La Ulcera péptica viene asociada generalmente al consumo de
antiinflamatorios no esteroidales o a la infeccion por Helicobacter pylori, por lo que el
tratamiento farmacolégico difiere entre un caso u otro. Se tienen en cuenta varios
aspectos como: la posibilidad de los farmacos antiulcerosos de interaccionar con otros
principios activos y alimentos, ademas de los efectos no deseados que se presentan;
los tratamientos de triples y cuadruples terapias que constituyen una limitante para el
paciente por el gran niumero de medicamentos a administrar; y por ultimo, el actual
incremento de la resistencia antibiética, se hace necesario la busqueda de otras
alternativas para el control de esta enfermedad. Un nuevo camino que brinda grandes
posibilidades es la medicina alternativa, es decir, los fitofarmacos.

Palabras clave: Ulcera péptica; Helicobacter pylori; antiinflamatorios no
esteroidales; fitofarmacos.

ABSTRACT

Peptic ulcer is one of the diseases affecting humans and causing changes in their
individual and social life. It is very common in almost every country in the world.
Peptic ulcer is usually associated to the consumption of non-steroidal anti-
inflammatory or to Helicobacter pylori infection; hence, the drug treatment differs
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from one case to another. Various aspects such as the possibility of anti-ulcer drugs
to interact with other active ingredients and foodstuffs, the adverse effects, the
application of three or four therapies that bother the patient because of the the large
number of drugs to be taken, and finally the current increased antibiotic resistance
were taken into consideration. It is necessary to search for alternatives to control this
disease. The alternative medicine, i.e. the herbal medicine offers new possibilities of
treatment.

Key words: Peptic ulcer; Helicobacter pylori; non-steroidal anti-inflammatory;
phytodrugs.

ULCERA PEPTICA

El término de Ulcera se refiere a la pérdida de sustancia de cualquier parte de la
superficie del cuerpo humano. Asi la Ulcera péptica seria aquella pérdida de sustancia
que ocurre en las zonas del aparato digestivo que estan expuestas al acido y pepsina
qgue se secreta en el estébmago.' Entre las enfermedades que afectan al hombre y
provocan alteraciones en su vida individual y social se encuentra la Ulcera péptica,
afecciéon benigna que ha ido en aumento con el desarrollo de la civilizacion.?

La Ulcera péptica es definida histolégicamente como un defecto de la mucosa que se
extiende mas alla de la muscularis mucosae. La mayoria de las Ulceras existen en el
estébmago y el duodeno proximal (Glcera duodenal), mientras que menos comunmente
en el eséfago inferior, el duodeno distal o el yeyuno.®

La Ulcera gastrica era la forma mas comun de Ulcera péptica en el siglo pasado. Sin
embargo, en la actualidad su incidencia anual es muy inferior a la de la ulcera
duodenal, pues su frecuencia oscila entre 0,3 y 0,4 por cada 1 000 habitantes.*

En Cuba, la ulcera péptica se encuentra en el 5 al 10 % de la poblacién, lo cual
explica que sea una enfermedad de observacion frecuente en las salas de los
hospitales, asi como en las consultas externas,® pero presenta un bajo indice de
mortalidad, y constituye la vigésimo primera causa de muerte.®

Las formas mas comunes en que se van a presentar las Ulceras pépticas son: la
causada por el consumo de antiinflamatorios no esteroidales (AINE), y la asociada a la
infeccién por Helicobacter pylori.

Ulcera inducida por antiinflamatorios no esteroidales

Los AINE son farmacos muy efectivos con efecto antiinflamatorio, antipirético y
analgésico, ampliamente utilizados en el mundo sobre todo en personas mayores.

Su empleo se asocia muy frecuentemente a una amplia gama de reacciones
colaterales en: higado, rifiones, piel, plaquetas, aparatos cardiovascular y digestivo.
El mas comunmente afectado es este ultimo, en particular estbmago y duodeno. De
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los sujetos que consumen AINE por mas de 3 meses, entre el 10 y el 60 % presentan
algun tipo de manifestacién clinica y entre el 2 y el 4 % de los que consumen estos
medicamentos por un afio o mas, pueden desarrollar Ulceras sintomaticas y
complicaciones potencialmente mortales como hemorragia, perforacion u
obstruccion.’

Los AINE inhiben la actividad de la ciclooxigenasa 1 (cox-1) presente en diversos
tejidos y que media las reacciones fisioldgicas, y la ciclooxigenasa 2 (cox-2) presente
en el tejido lesionado. La inhibicion de cox-2 media los efectos no deseados de la
inflamacién, pero la simultanea inhibicion de cox-1 ocasiona efectos colaterales que
son consecuencia de la disminucion en la sintesis de prostaglandinas, prostaciclinas y
tromboxanos.?

Las propiedades fisicoquimicas y el mecanismo de accidon de estos farmacos, estan
directamente implicados en la patogenia de las lesiones gastrointestinales, es decir, el
efecto toxico de los AINE es doble, por una parte tienen un efecto toxico local
dependiente de las propiedades fisicoquimicas del farmaco, y por otra tienen un
efecto toéxico sistémico tras la absorcion y activacion hepatica del farmaco, mediado
este por el mecanismo de accidon farmacolégico que es la inhibicion de la sintesis de
prostaglandinas.

Las prostaglandinas tienen un efecto citoprotector de la mucosa gastrica, ya que
aumentan la secrecidon de mocos, la secrecion de bicarbonato, el flujo sanguineo y la
restauracion epitelial; por lo tanto su inhibiciéon altera los mecanismos de proteccién y
permite que los acidos biliares, la pepsina y el acido clorhidrico ataquen la mucosa.

Ulcera inducida por Helicobacter pylori

En 1984, Marshall y Warren descubrieron la presencia de Helicobacter pylori en
muestras de biopsias en pacientes con gastritis y Ulceras pépticas. Desde entonces, se
ha implicado a este agente infeccioso en la patogenia de la entidad.®

Helicobacter pylori es un bacilo espiral flagelado que se adquiere principalmente
durante la infancia, productor de ureasa que actda modificando la secrecién acida en
el estémago.

Los aportes mas importantes en la epidemiologia de esta infeccibn han sido los
estudios realizados sobre andlisis de secuencia genética, que sugieren que los seres
humanos habrian estado infectados por el Helicobacter pylori desde la época en la que
el hombre migré de Africa, hace alrededor de 58 000 afios.®

La colonizaciéon del estdbmago por Helicobacter pylori es la mas comun de las
infecciones bacterianas crénicas en el ser humano, y afecta alrededor del 60 % de la
poblacién mundial, con una distribucién vinculada con el grado de desarrollo
econdmico de cada pais. La mayoria de las personas adquieren el Helicobacter pylori
en el ambiente familiar durante la nifiez, principalmente a través del contacto
materno.**

Este microorganismo evade el ataque del sistema inmune causando una inflamacién
cronica e indolente por varios mecanismos, puede dafar el sistema de defensa de la
mucosa y reducir el grosor de la capa de mucus, disminuye el flujo de sangre a la
mucosa, e interactia con el epitelio gastrico a través de los estadios de la
inflamacion. La infecciéon por Helicobacter pylori puede también incrementar la
secrecion de acido gastrico por la produccion de antigenos. Factores de su virulencia,
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y mediadores solubles, inducen la inflamaciobn aumentando la masa de células
parietales y asi la capacidad de secretar acido.*?

Mdultiples estudios han demostrado que esta bacteria es un factor de riesgo
fundamental en la Ulcera péptica. En este sentido, se ha hallado que cerca del 95 y 85
% de las personas con ulcera duodenal y Ulcera gastrica respectivamente estan
infectadas, y que la erradicaciéon de la bacteria aumenta la tasa de curacién de este
problema de salud y reduce de forma significativa las recaidas.*®

Otros factores que pueden influir en el desarrollo de las Ulceras pépticas son: tabaco,
alcohol, estrés y gastrinoma.

La ulceras no asociadas a Helicobacter pylori ni al consumo de AINE van a suponer
menos del 10 % de las Ulceras gastricas y menos del 5 % de las duodenales.*

Tabaco: los pacientes fumadores duplican el riesgo de padecer enfermedad ulcerosa.
El tabaco retrasa la cicatrizacion de las Ulceras, por lo tanto aumenta el riesgo de
complicaciones.

Alcohol: el alcohol en concentraciones elevadas, lesiona la barrera mucosa del
estbmago y ocasiona gastritis, ademas algunos autores han demostrado que su
consumo retarda la cicatrizacion de las Ulceras.

Estrés: se ha considerado clasicamente que las personas sometidas a estrés, o que
no toleran situaciones estresantes tienen mayor riesgo de padecer Ulcera, pero esta
hipotesis no ha sido del todo demostrada, ni tampoco se ha comprobado que los
ulcerosos tengan mayor grado de estrés que la poblacién control.

Gastrinoma o sindrome de hipersecrecién gastrica: la asociacion mas frecuente
va a ser con el sindrome de Zollinger Ellison, tumor secretante de gastrina, siendo
esta la causa menor del 1 % de las Ulceras pépticas.

TRATAMIENTOS CONVENCIONALES

La patofisiologia de la enfermedad acido-péptica es en ocasiones una encrucijada; los
mecanismos de actuar difieren entre el dafio gastrico y duodenal; la Ulcera duodenal
esta esencialmente relacionada con el Helicobacter pylori,** mientras que la ulcera
gastrica por su parte, se asocia mas con la ingestion de AINE, aunque el Helicobacter
pylori esta presente en gran medida también.*®

Esquemas terapéuticos

Asociados al consumo de AINE: se emplea algun antisecretor durante 6 semanas;
y especificamente para aquellos pacientes que no haya sido posible suspender el
tratamiento con AINE, se recomienda administrar conjuntamente con el antisecretor
empleado algun protector de la mucosa, y ademas prolongar el tratamiento por 12
semanas ya que va a ser mayor el tiempo que va necesitar la Ulcera para cicatrizar en
estas condiciones.*
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Antisecretores:

- Omeprazol: 20 mg/24 h

- Cimetidina: 800-1 200 mg/24 h
- Ranitidina: 300 mg/24 h

- Famotidina: 40 mg/24 h

- Lanzoprazol: 30 mg/24 h

- Pantropazol: 40 mg/24 h

- Nizatidina: 300 mg/24 h

- Rabeprazol: 20 mg/24 h

- Esomeprazol: 40 mg/24 h

Protectores de la mucosa:
- Misoprostol: 0,2 mg/6 h

- Acexamato de zinc: 300 mg/24 h

No asociados al consumo de AINE ni a Helicobacter pylori: se emplea algun
antisecretor durante 6 semanas.

Asociados a Helicobacter pylori: los esquemas de terapia triple y cuadruple se han
convertido en las mejores opciones terapéuticas. La duracién 6ptima del tratamiento
es aun controversial, la mayoria de los consensos recomiendan una duracién no
menor de 7 dias ni mayor de 14 dias.*®

Basicamente los farmacos utilizados son: inhibidores de la bomba de protones (IBP),
sales de bismuto (SB), claritromicina (C), amoxicilina (A), metronidazol (M) o
tinidazol (T), en los siguientes esquemas de tratamiento, con unas tasas de
erradicacion situadas por encima del 80 al 90 %.

- IBP 20 mg/12 h més C 500 mg/12 h mas A 1 g/12 h

- IBP 20 mg/12 h mas C 500 mg/12 h mas M 500 mg/12 h

- IBP 20 mg/12 h mas SB 120 mg/6 h mas T 500 mg/6 hy M 500 mg/8 h

Un aspecto importante a tener en cuenta es que la resistencia al metronidazol y a la
claritromicina se encuentra en aumento. El tratamiento previo con metronidazol o
macrolidos por cualquier otra indicacion, incrementa significativamente el riesgo de

resistencia antibiética al Helicobacter pylori,’’ ademas los tratamientos de triples y
cuadruples terapias constituyen una limitante para el paciente por el gran nUmero de
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medicamentos a administrar, por lo que seria importante el poder contar con
monoterapias que simplifiquen el tratamiento.

Los objetivos del tratamiento de la Ulcera péptica son el alivio de los sintomas, la
cicatrizacion de la ulcera, la prevencion de las recidivas y posibles complicaciones. En
relacion con la dieta, se recomienda que el paciente tan sdélo prescinda de los
alimentos y las bebidas que le produzcan sintomas, no obstante, existen muchas
recomendaciones menos validadas cientificamente, por ejemplo:

Comidas recomendadas

- Manzanas: su contenido en pectinas, asi como la influencia de la glicina, que es un
antiacido natural la hacen muy adecuada para en casos de acidez estomacal. Basta
comer unos trozos de manzana y notaremos un gran alivio, por lo cual su ingesta
continuada se convierte en un buen sustituto de otros antiacidos quimicos.

- Pifia: comer pifia, por su contenido en glutamina y bromelina, resulta beneficiosa
para las Ulceras.

- Salvado: comer habitualmente salvado de trigo neutraliza la produccién de acidos
gastricos y ayuda a la cicatrizacion de las dlceras.

- Bananas: las grandes bananas protegen las mucosas digestivas y previenen las
tlceras o ayudan a su curacidon. Se pueden comer de cualquier manera (fritos,
hervidos, etc.) o tomar concentrados de polvo.

Suplementos

Entre los suplementos que parecen favorecer la curacion de las Ulceras se
encuentran:

- Vitamina E: en dosis de 400 a 800 IU diarias. La ingestién de alimentos con esta
vitamina protege las membranas celulares de la oxidaciéon mediante la proteccion de
sus &cidos grasos. Una falta de esta vitamina parece ser que produce cambios
degenerativos en las células de algunos tejidos. Las verduras y hortalizas de color
verde son las que poseen mas cantidad de esta vitamina.

- Vitamina A: 25 000 a 50 000 IU diarias. La ingestidon de alimentos naturales ricos en
esta vitamina favorece la proteccion de las mucosas gastricas. Esta vitamina se
encuentra en muchos alimentos vegetales de color naranja, rojizo o amarillo,
especialmente la verdolaga (Portulaca oleracea L.), las espinacas (Spinacia oleracea
L), la zanahoria (Daucus carota L), el berro (Nasturtium officinale R BR), la borraja
(Borago officinalis L.), la albahaca (Ocimum basilicum L) , la calabaza (Cucurbita pepo
L), el tomate (Lycopersicon esculentum MILLER), el coriandro (Coriandrum sativum
L), los esparragos (Asparagus officinalis L.), el diente de le6n (Taraxacum officinale
Weber)

- L- glutamina: 500 mg diarios.

- Zinc: 50 mg diarios.
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Otras recomendaciones

- Sustituir las comidas muy grasientas por otros alimentos naturales mas ricos en
fibra, que disminuyen la presencia de acidos en el estbmago y ejercen una funcién
reparadora de la mucosa gastrica.

- No abusar de la leche puesto que, aunque inicialmente parece calmar el dolor,
posteriormente aumenta la acidez.

- No comer alimentos vegetales pesados o feculentos, como la col o las patatas.
Sustituir estos por verduras u hortalizas que resultan mas ligeros.

- Evitar las comidas excesivas 0 las muy distanciadas. Sustituir estas por comidas
menos opulentas y frecuencias mas cortas entre ellas para evitar que el estbmago se
encuentre demasiado lleno o demasiado vacio por mucho tiempo, lo que aumenta la
acidez. Unas 5 o 6 comidas al dia no demasiado abundantes seria lo ideal.

- Comer con tranquilidad, masticando bien los alimentos

- Aungue no se ha demostrado que exista una relacién entre dieta y curacion de las
ulceras, es conveniente evitar aquellos alimentos si personalmente producen signos
de irritacién (chocolate, bebidas con gas, bebidas muy calientes o muy frias, comidas
picantes, sazones, fritos, y otros).

De manera general, teniendo en cuenta varios aspectos como: la posibilidad de los
farmacos antiulcerosos de interaccionar con otros principios activos y alimentos, los
efectos no deseados que se presentan, las triples y cuadruples terapias que
constituyen una limitante para el paciente y el actual incremento de la resistencia
antibidtica, se hace necesario la bisqueda de otras alternativas para el control de esta
enfermedad. Un nuevo camino que nos brinda grandes posibilidades es la medicina
alternativa, es decir los fitofarmacos.

MEDICINA ALTERNATIVA

Las plantas medicinales desempefian una importante funcién en la medicina, y a
través de los afios el hombre ha dependido de ellas para el tratamiento de sus
enfermedades. La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) ha estimado que mas del
80 % de la poblacibn mundial utiliza, rutinariamente, la medicina tradicional para
satisfacer sus necesidades de atencion primaria de salud, y que gran parte de los
tratamientos tradicionales implica el uso de extractos de plantas o sus principios
activos.

En tal sentido, existe un gran numero de especies naturales en las que se ha
encontrado efecto antiulceroso, entre las que pueden citar:

- Bidens pilosa®®

- Piper osanum?®®
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- Aloe vera L.%°

- Bixa orellana®*

- Vallea stipularis L.f.??

- Bougainvillea glabra®

- Plantago major; Clinopodium bolivianum, Caléndula officinalis, Piper angustifolium?*
- Copaifera officinalis®®

- Annona squamosaZ®

- Aloysia gratissima, Artemisia annua, Gaillardia megapotamica, Maytenus ilicifolia,
Parthenium hysterophorus, Portulaca oleracea, Solidago chilensis, Rumex ob-
tusifolius, Solanum eleagnifolium, Spartium junceum?’

- Rhizophora mangle L.?83!

En las ultimas décadas los fitofarmacos han ido ganando terreno dentro del arsenal
terapéutico mundial, fundamentalmente por su escasa toxicidad, bajos costos y por
utilizar tecnologias de bajos niveles de inversidon e insumos. Baste saber que el 80 %
de la poblacién mundial utiliza plantas para el tratamiento de las enfermedades.

En este sentido, un ejemplo que se puede citar es: la planta Rhizophora mangle
mencionada anteriormente, que es una de las especies estudiadas en el Centro
Nacional de Sanidad Agropecuaria (CENSA). Estudios sobre ella han conllevado a la
obtencién y desarrollo de una forma farmacéutica sélida, la cual es un candidato a
medicamento en el espectro de antiulcerosos, con amplias ventajas econdémicas al
manifestar diversos mecanismos de accién: citoprotector, antisecretor, inhibidor de la
disminucién de prostaglandina PGE, y antibacteriano, lo que lo hace competitivo con
las triples y cuadruples terapias que se emplean en la actualidad, para lograr la
curacion total de las Ulceras, y podria constituir uno de los primeros medicamentos
naturales en el mercado para esta enfermedad.

A modo de conclusion se puede decir que hoy dia se abren nuevos caminos y nuevas
posibilidades para la busqueda de otras alternativas menos estudiadas, Cuba en
particular posee una extensa flora y fauna, por lo que ofrece amplias posibilidades de
seleccion de nuevos organismos para llevar a cabo la blsqueda de productos y
moléculas bioactivas, con el fin de encontrar métodos mas efectivos para el
tratamiento de las Ulceras pépticas.
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