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Introduccion

Helicobacter pylori (H. pylori) es una bacteria Gram negativa en forma de espiral que afecta hasta al 50%
de la poblaciéon mundial, con una prevalencia mas alta en los paises en desarrollo. H. pylori es la causa mas
importante de gastritis cronica o atréfica, ulcera péptica, linfoma gastrico y carcinoma gastrico; sin embargo,
estas complicaciones se observan con menos frecuencia en nifios y adolescentes en comparacion con los
adultos. La infeccién por H. pylori generalmente se adquiere durante la infancia y persiste en ausencia de
tratamiento. La transmision de H. pylori puede ocurrir por las vias fecal-oral, gastrica-oral, oral-oral o sexual.
Un factor de riesgo importante para una mayor prevalencia de infeccion es el nivel socioeconémico mas
bajo. La prevalencia de H. pylori varia en todo el mundo, y los Estados Unidos tienen una prevalencia del
5% en nifios menores de 10 afios. Las poblaciones hispanas y afroamericanas tienen una mayor prevalencia
en comparacion con las estadounidenses blancas [1].

Actualmente, el principal desafio para combatir la infeccidn por H. pylori es la resistencia a los antibidticos,
que influye en la eficacia de los regimenes de erradicacién. Las tasas de resistencia primaria y secundaria
a claritromicina, metronidazol y levofloxacina excedieron el 15% (niveles alarmantes) en todas las regiones
de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS). En 2017, H. pylori resistente a la claritromicina se definio
como una bacteria de alta prioridad en la lista de prioridades de la OMS de bacterias resistentes a los
antibidticos. La terapia triple tradicional basada en inhibidores de la bomba de protones (IBP) (IBP mas dos
antibiéticos) se ha utilizado para erradicar H. pylori durante mas de 20 anos. Sin embargo, la terapia triple
basada en IBP proporciona un bajo éxito del tratamiento, que se define como inaceptable segun el boletin
de calificaciones utilizado para calificar la terapia contra H. pylori [2].

Ademas del uso de antibidticos, existen pruebas de otros agentes capaces de inhibir el crecimiento de H.
pylori. En el afo 2012, Figura y colaboradores comprobaron la actividad bactericida de polisorbato (Tween)
80 y el efecto sinérgico de la asociacion con antibidticos, sobre 22 cepas de H. pylori. Los resultados
mostraron que el polisorbato 80 es bactericida para H. pylori en un rango de concentraciones bactericidas
minimas (MBC por sus siglas en inglés) de 2.6 a 32 pg/mL, donde la MBC50 fue de 16 pg/mL,
concentraciones que podrian lograrse facilmente en el estbmago. Ademas, los experimentos en animales
han establecido que las dosis toxicas de polisorbato 80 son muy altas: la dosis téxica equivalente para los
seres humanos es >350 gramos al dia durante tres dias. La mejor demostracion de que dicha sustancia es
segura y tolerada proviene de la observacion de que esta presente en la mayoria de los alimentos en Europa
y América, donde cada persona ingiere aproximadamente 100 mg de polisorbato 80 en alimentos por dia

[3].

El polisorbato 80 es un tensioactivo sintético compuesto por ésteres de &acidos grasos de
polioxietilensorbitan. La composicién de acidos grasos es principalmente acido oleico, pero se pueden incluir
otros acidos grasos, como el palmitico o linoleico. Por lo tanto, el polisorbato 80 generalmente esta
disponible como una mezcla quimicamente diversa de diferentes ésteres de acidos grasos con el acido
oleico que comprende > 58% de la mezcla. Sin embargo, el componente principal del polisorbato 80 es el
monooleato de polioxietilen-20-sorbitan, estructuralmente similar a los polietilenglicoles. El polisorbato 80
tiene restos tanto hidréfobos como hidréfilos. Los restos hidrofobos del polisorbato 80 dan como resultado
la formacidon de micelas a concentraciones superiores a la concentracidn micelar critica de 0.01%
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(peso/volumen) en una solucion acuosa sin proteinas. Esta formacién de micelas puede jugar un papel
critico en el mecanismo de accién del polisorbato 80 [4].

El polisorbato 80 es de uso comun en alimentacion y tiene poca aplicacién en medicamentos, vacunas y
otros. El polisorbato 80 de grado alimenticio ayuda a que los liquidos a base de agua y los ingredientes a
base de aceites se mezclen facilmente. Sus aplicaciones alimentarias comunes son en helados, encurtidos,
vitaminas y salsas. En el helado proporciona una textura cremosa, evita la formacién de cristales de hielo,
resistente a derretirse. Ha sido aprobado como ingrediente seguro por la Administracion de Drogas vy
Alimentos de los Estados Unidos (FDA) y la Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria (EFSA), asi como
por el Comité Mixto FAO/OMS de Expertos en Aditivos Alimentarios (JECFA). Es un ingrediente
multifuncional que se puede utilizar de forma segura en los alimentos como emulsionante, antiespumante,
agente solubilizante y dispersante, tensioactivo, agente humectante y adyuvante [5].

Los siguientes alimentos pueden contenerlo y con las dosis maximas de uso:

Helado 0.1%

Antiespumante de levadura 4ppm

Encurtidos y encurtidos 500 ppm

Preparaciones vitaminicas, la ingesta maxima de polisorbato 80 por dia 175-475 miligramos

Mantecas y aceites comestibles al 1% (con o sin polisorbato 60)

requeson 0.008%

Cobertura de aceite comestible batido 0.4% con/sin monoestearato de sorbitan/polisorbato 60/polisorbato
65

Postres y mezclas de gelatina 0.082%

Salsa barbacoa 0.005%

El objetivo de este estudio fue conocer el efecto que tiene el polisorbato 80 (Tween) a distintas
concentraciones, sobre cepas de H. pylori en un modelo de difusién en placa por pozos.

Metodologia.

A partir de crioviales almacenados en nitrégeno, se sembraron las cepas de H. pylori en placas de agar
base sangre con 5% de sangre de cordero desfibrinada estéril. Las placas se incubaron en condiciones de
microaerofilia (con 10% de CO.) a 37 °C durante 2-3 dias. Posterior al tiempo de incubacion, se realizé una
resiembra, basandose en la escala de McFarland, en donde se tom6 como referencia el tubo 0.5. A un tubo
que contenia solucion salina al 0.85%, se le agreg6 inéculo de las cepas hasta obtener una turbidez similar
y se sembro6 en las placas por estria masiva, posteriormente se realizaron pozos de 0.85 cm sobre el agar
inoculado con las cepas correspondientes de H. pylori. A cada uno de los pozos realizados sobre el agar se
le agregaron distintas concentraciones de Tween 80 disuelto en agua destilada (20 pg/80uL, 40 ug/80uL,
60 ug/80uL, 80 ug/80uL y 100 ug/80 L), después las placas se incubaron en condiciones microaerofilicas
(con 10% de CO.) a 37 °C durante 72 h. Los ensayos se realizaron por triplicado. Se examiné el efecto del
Tween 80 observando la formacion de halos de inhibicion alrededor de los pozos.

Resultados y discusion.
En la Figura 1 se puede observar el tamafio de los halos de inhibicibn que se formaron a distintas
concentraciones del detergente. Asi mismo, en la figura 2, se observa una imagen con los halos que se

formaron sobre el agar utilizando la técnica de difusion en agar, donde a cada pozo hecho sobre el agar con
la cepa de H. pylori correspondiente ya inoculada, se le agregé la muestra.
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H. pylori 2010-8 H. pylori 26695

Figura 1. Tamano del diametro de los halos de inhibicion de H. pylori con distintas concentraciones de
Tween 80. Se utilizaron las concentraciones marcadas en la figura de Tween 80 para conocer el efecto
que tenian sobre cepas de H. pylori. Se utilizé agua destilada como control.
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Figura 2. Formacion de halos producidos por distintas concentraciones de Tween 80 sobre cepas de H.
pylori. En cada uno de los pozos realizados sobre el agar se pusieron distintas concentraciones de Tween
80 a) 20 ug, b) 40 pg, c) 60 ug, d) 80 ug, e) 100 pg y f) agua destilada.
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Con base en los resultados obtenidos, Tween 80 es capaz de inhibir el crecimiento de las cepas H. pylori
2010-8 y H. pylori 2008-31 (gastritis no atrdéfica), las cepas H. pylori 2006-46 y H. pylori 2003-250 (cancer
gastrico) y la cepa de referencia H. pylori ATCC 700392, utilizadas en este trabajo. EI Tween 80 puede
aumentar la permeabilidad de las células bacterianas. En un estudio se observd que Tween 80 puede
permeabilizar un modelo de membrana mas simple que una membrana real bacteriana, habiendo una
perturbacion membranal, también puede afectar el crecimiento bacteriano a través de sus propiedades como
ionoforo, uniendo (y transportando) reversiblemente iones metalicos como K*, Na* y Ca?*. Los iones toman
parte en algunos procesos celulares como sefalizacion y actividad enzimatica. Se ha sugerido que Tween
80 puede afectar a bacterias planctonicas y biopeliculas a través de multiples mecanismos. El surfactante
puede afectar la disponibilidad de nutrientes de tres maneras: (i) reduciendo el tamano de las particulas de
nutrientes, lo que indica la dispersién de, por ejemplo, agregados de péptidos y una mayor proporcion de
superficie a volumen, (ii) actuando como una fuente de nutrientes en si misma y (iii) aumentando la
permeabilidad de las membranas [6].

En realidad, pueden ser muchos mecanismos mas por los cuales este detergente inhibe el crecimiento
bacteriano. Con estos resultados, se comprobd que efectivamente el Tween 80 tiene un efecto de inhibicién
sobre las cepas de H. pylori utilizadas en este proyecto. Se ha demostrado que Tween 80 muestra una
actividad bactericida contra H. pylori y ejerce un efecto sinérgico con algunos quimioterapéuticos. La
principal accion del polisorbato 80 consiste en la alteracion de la membrana externa de la bacteria. En un
estudio se observé que el Tween 80 puede inhibir la formacion de biopeliculas de P. aeruginosa en una
variedad de superficies, incluyendo lentes de contactos, asi como la inhibicién de formacién de biopeliculas
de otras bacterias Gram positivas y Gram negativas de aislados clinicos. Ademas, se encontré y caracterizo
una mutante de P. aeruginosa que era capaz de formar biopelicula en presencia del surfactante, revelandose
que la mutante tenia sobre-expresada una lipasa, LipA, la cual puede escindir al Tween 80 [7]. Con base en
lo anterior se podria decir que el consumo de alimentos que contengan en su formulaciéon Tween 80 seria
potencialmente benéfico en el caso de infecciones de H. pylori.

Conclusion

El Tween 80 utilizado a distintas concentraciones es capaz de inhibir el crecimiento de las cepas de H. pylori
en un modelo de difusion en placa por pozos.
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