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La historia de los cientificos invoclucrados
en el descubrimiento del Helicobacter pylori,
en especial del pionero Giulio Bizzozero

Ravl Lazarte C.7V

THE HISTORY OF THE CIENTISTS ONVOLVED IN THE DISCOVERY OF THE
HELICOBACTER PYLORI WITH SPECIAL REFERENCE TO THE PIONNER GIULIO

BIZZOZERO

Helicobacter pylori is a microrganism closely associated to mankid, with a high preva-
lence an associated to several gastroduodenal disorders. It was introduced in the cientific
community in 1983 by Robin Warren and Barry Marshall, however hundred years before
in was described by the italian pathologist Giulio Bizzozero in dog stomach. In the present
review we have analyzed the different steps in the discovery of H. pylori and a biography

of the pionner Giulio Bizzozero is presented.
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El Helicobacter pylori es un organismo
que ha tenido una asociacién intima con la
humanidad desde hace muchas generaciones'.
Recientes estudios sugieren que el H. pylori
se pudo haber diseminado desde el este de
Africa con la migracion humana hace aproxi-
madamente 58.000 afios®.

Se evidencié presencia de Helicobacter
pylori por medio de la técnica de ELISA en
examen de heces en autopsia de momias prein-
caicas de 1.700 anos de antigliedad en Sudamé-
rica**. En otro estudio, con técnicas de PCR,
se encontrd que las cepas de H. pylori de una
poblacion indigena nativa de la amazonia en
Sudamérica tenian genotipos del este de Asia,
en cambio en una poblacién mestiza de una
ciudad sudamericana (del mismo pais), estu-
vieron ausentes. Estos hallazgos brindan evi-
dencias de que el H. pylori estuvo presente
en humanos de los ancestros de americanos
que migraron de Asia hace 11.000 afios™”’.

El H. pylori es miembro de un grupo de
bacterias adaptadas para vivir en el moco del
tracto digestivo de vertebrados. Tiene carac-
teristicas especificas incluidas su morfologia
(forma espiralada, presencia de flagelos) y su
metabolismo (microaerdbico, asacarolitico). Los
Helicobacter gastricos probablemente evolu-
cionaron de un ancestro bacteriano intestinal
cuando el estdmago aparecid en los verte-
brados, el H. pylori es un Helicobacter espe-
cifico de los humanos'. Antes de su aislamien-
to, se asumia que el estobmago era un ambien-
te estéril debido a sus altos niveles de 4cido, lo
cual lo excluia como nicho ecolégico para cual-
quier organismo®.

El H. pylori es entonces, una bacteria gram-
negativa en forma de espiral (de la cual deriva
su nombre), asociada con algunas patologias del
tubo digestivo alto en humanos®. Tiene alta pre-
valencia universal ya que aproximadamente la
mitad de la poblacion mundial esta infectada®.
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Desde su descubrimiento, ha existido un in-
terés creciente en la investigacion de su rol
etiopatogénico en varias enfermedades gastro-
duodenales. Hoy en dia, se conoce que el H.
pylori juega un rol crucial en la patogénesis
de la gastritis cronica, enfermedad ulcerosa
péptica; linfoma MALT (Mucosa-Associated
Lymphoid Tissue Lymphoma) géstrico y adeno-
carcinoma gastrico’.

Fue incluido como agente carcinogénico tipo
1 por la OMS en 19941,

Este microorganismo, fue finalmente intro-
ducido a la comunidad cientifica en 1983';
por los trabajos de Robin Warren y Barry
Marshall; quienes describieron una bacteria pa-
recida al Campylobacter (Campylobacter-like
bacterium) que habia sido observada en gran
cantidad en la mucosa gastrica de pacientes
con gastritis cronica y ulceras duodenales''.
Este descubrimiento les significd obtener el
Premio Nobel en Fisiologia y Medicina en el
afio 2005.

Barry Marshall edit6 en el afio 2002 un libro
titulado "Helicobacter Pionners" ("Pioneros del
Helicobacter")'#; en él, se recolectaron estu-
dios hechos por muchos investigadores que ha-
bian visto o sospechado la presencia de una
bacteria en el estdbmago; pero cuyos trabajos
languidecieron o fueron "borrados" de la me-
moria cientifica’. En los aproximadamente 100
aflos previos a la primera publicacion de
Warren y Marshall hubo muchos reportes de
investigadores que descubrieron una bacteria
en la mucosa gastrica'>'®!7 y hasta lograron
la curacion de la enfermedad ulcerosa péptica
con antibioticos solos o asociados'®. Los tra-
bajos de estos investigadores (en Italia!*!4, Tr-
landa'®, Bélgica®, Alemania*, Reino Unido*,
Estados Unidos?, Grecia'®, China*?, Unién So-
viética'” y otros) nunca fueron tomados en
consideracion como trascendentes y ocasio-
nalmente fueron desacreditados'®. Para el Dr.
Robin Warren, como menciona en su capitulo
del libro editado por Barry Marshall, la historia
del Helicobacter comenz6 en su cumpleafios
el 11 de junio de 1979; al estar examinando
una biopsia gastrica que mostraba gastritis cro-
nica, él notd una linea azul en la superficie de
la mucosa gastrica. Con alta magnificacion,
pudo ver numerosos bacilos pequefios, muy
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adheridos al epitelio®. En febrero de 1983,
Warren y Marshall prepararon un resumen lla-
mado "Spiral Bacteria in gastritis and associated
disease" (Bacteria espiralada en gastritis y en-
fermedad asociada) para su presentacion en
el Congreso Australiano de Gastroenterologia,
siendo éste rechazado®. Entonces ellos, en-
viaron una carta al Editor del Lancet titulada
"Unidentified curved bacilli on gastric epithelium
in active chronic gastritis" ("Bacilo curvo no
identificado en el epitelio gastrico en gastritis
cronica activa") que fue publicada en junio de
1983, ésta contenia excelentes fotografias de
la histologia, con la vision en microscopia elec-
tronica de los organismos. Sin éstas ilustracio-
nes probablemente no hubieran sido noticia o
hubieran tenido menor poder de convencimien-
to'!?*. Mas adelante Marshall prob¢ el tercer
postulado de Koch ingiriendo un cultivo de
Helicobacter pylori con produccion de gas-
tritis®, lo cual fue repetido y confirmado por
Morris?. Skirrow, microbidlogo que estudiaba
el Campylobacter, sugirid que estos organis-
mos eran miembros del género Campylobacter,
y el nombre de Campylobacter pyloridis (deri-
vado del griego pyloro y cuyo significado es
"portero™) se usé por su localizacion especifica
en la region antral o pilérica?’. El cultivo exito-
so de la bacteria resulté en una aceptacion del
nombre, cambiado luego a Campylobacter
pylori?’. Estudios posteriores de este organis-
mo, particularmente a nivel genético, conclu-
yeron que este germen correspondia a un nue-
vo género, Helicobacter (helico: curvo; bacter:
baston)>?®. En 1997, la secuencia genomica
completa de H. Pylori cepa 26695 fue publi-
cada®.

Circunstancias que llevaron al
descubrimiento del H. Pylori

Marshall en 2005, luego de ganar el premio
Nobel, se preguntaba como es que siendo la
existencia de H. pylori tan obvia, recién en
1983 dos investigadores de Australia del Oes-
te, lograron su descubrimiento. El Comité del
Premio Nobel, en la publicacion de su comuni-
cado de prensa, responde a esta pregunta su-
cintamente. En la delineacion de la importan-
cia del H. Pylori, reconocié que la "mente
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preparada" y la "tenacidad" de los nuevos ga-
lardonados fueron claves para su éxito, coinci-
diendo con Louis Pasteur, quien dijo en su
célebre frase que: el azar sélo favorece a la
mente preparada ("Dans les champs de
I’observation le hasard ne favorise que les
esprits prépares"). Sin embargo, el Comité omi-
ti6 mencionar a la suerte'.

Hubo muchos factores que intervinieron a
favor de este descubrimiento. En un capitulo
del libro mencionado; Warren menciona en par-
ticular, el avance en la endoscopia de fibra
oOptica como un factor clave para el éxito. An-
tes de la endoscopia moderna, el tejido gastri-
co solo era obtenido por autopsia o reseccion
quirargica. Cuando la biopsia endoscopica fue
realizada en forma rutinaria, en los afos 70; se
empezaron a observar los detalles finos de la
mucosa gastrica en pacientes vivos'.

Sin embargo, afios antes, el desarrollo del
microscopio, permitié anticiparse a estos des-
cubrimientos. El microscopio significoé uno de
los avances mas importantes en el desarrollo
de la medicina y de las ciencias en general®.
El uso de lentes ya se conocia en la antigiie-
dad, y durante la Edad Media se fabricaban
monoéculos. Zacharias Janssen, un fabricante
holandés de anteojos, y su hijo introdujeron la
combinacion de dos o mas lentes para incre-
mentar la capacidad de amplificacion, pero es-
tos primeros microscopios fueron muy toscos
y no lograron sobrepasar los diez aumentos®.

La palabra microscopio, fue utilizada por
primera vez por los miembros de la Accademia
dei Lincei, una sociedad cientifica a la que
pertenecia Galileo, alli publicaron un trabajo
sobre la observacion microscopica del aspecto
de una abeja. A mediados del siglo XVII, un
comerciante holandés Anton Van Leuwenhoek,
comerciante de tejidos de Deft (Holanda), en
su tiempo libre utilizando un microscopio sim-
ple de fabricacion propia describid por primera
vez protozoos, bacterias, espermatozoides y glo-
bulos rojos. Autodidacta y sin saber latin, tuvo
dificultades para acumular informacion sobre
el desarrollo cientifico. Antes de morir habia
acumulado unos 400 microscopios, parte de
los cuales leg6 a la Royal Society de Londres,
donde habia enviado informes de sus informa-
ciones™.
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En 1660, Marcello Malpighi, considerado
como el creador de la microscopia biologica,
redactd sus observaciones en forma de breves
informes que mandaba a la Royal Society de
Londres. Sus contribuciones en el campo de la
botanica y de la biologia influyeron decisiva-
mente en el desarrollo de la microscopia. Fue
el primero en confirmar, mediante examen mi-
croscopico de los pulmones, la presencia de los
capilares a los que se habia referido Harvey™.

Por su parte, Robert Hooke obtiene la vi-
sion microscopica de un corcho. La observa-
cion de que el corcho estaba formado por com-
partimientos, a los que denomino "celdillas" fue
usada en el siglo XIX para construir la teoria
celular, en la que la célula es la unidad basica
de la vida de un organismo®. Estas experien-
cias y otras fueron publicadas en su libro
"Micrographia™' con dibujos de sus observa-
ciones.

En la mitad tardia del siglo XIX, Roberto
Koch, bacteridlogo aleman plantea la teoria
cientifica de que la accion de bacterias eran la
causa de algunas de las enfermedades. En
1881 Klebs patologo aleman, noto la presencia
de organismos parecidos a bacilos en el lumen
de las glandulas gastricas, con una correspon-
diente infiltracion celular inflamatoria de la mu-
cosa gastrica®.

Luego en Italia (1892), se observo la coloni-
zacion bacteriana en el estobmago en seis pe-
rros, comunicandose que organismos en forma
de "espiroqueta" o "espiralados" estaban pre-
sentes tanto en mucosa pilérica como fundica
y distribuidos en la base de las glandulas
gastricas en las células epiteliales superficia-
les'.

"..Ancora piu curiosi sono degli spirilli
che ho trovato costanti nello stomaco del
cane e che, oltre all‘essere numerosi nello
strato di muco che riveste la mucosa, pene-
trano nel lume delle ghiandole tanto del
piloro quanto del fondo...">5.

("...Aun mas curioso es que constante-
mente he observado espirilos en el estoma-
go del perro y que ademds de encontrarse
en numerosa cantidad en la capa de mucus
que cubre la mucosa, penetran hasta el fon-
do del lumen de las glandulas del pilo-
ro..")1213,
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Asi con estas palabras, hace mas de 100
afios; el patologo italiano Giulio Bizzozero, des-
cribié por primera vez la presencia de Helico-
bacter en el estomago de mamiferos (perros)'.

Estas observaciones se publicaron en un
apéndice de la publicacion principal sobre las
glandulas tubulares del tracto gastroentérico y
su relacion con la capa epitelial mucosa.
Bizzozero comunico su descubrimiento duran-
te un encuentro de la Academia Médica de
Turin el 18 de marzo de 1892. La descripcion
del espirilo fue acompafiada por numerosas
ilustraciones incluidas en la publicacion (Figu-
ra 1), El autor lo describe textualmente
asi: "Tales espirilos son delgados de 3-8 micro-
nes de largo y poseen 3-7 flagelos espiralados.
Ellos se tifien intensamente con fucsina o
safranina disuelta en una solucion de anilina,
seguida con un lavado en alcohol. Son Gram-
Negativos. Estan usualmente en pequeio nu-
mero en la parte mas profunda de la glandula;
en las partes superficiales, por el contrario son
mas abundantes, y a veces, se disponen en
sucesion uno tras otro, formando un grupo que
esta en el eje del lumen de la glandula"'>"3.

El descubrimiento no fue fortuito, fue el re-
sultado de una concurrencia de factores: un
raro espiritu de observacion (considerando la
limitada tecnologia), una singular habilidad en
las técnicas histologicas y una nueva discipli-
na, la fisiologia patologica. Previamente, la
suma de estos diferentes determinantes fue
resumida en su Manual de Microscopia Clini-
ca, publicado en 1879 y traducido al francés,
inglés y ruso'*¥. A través de este libro,
Bizzozero quiso promocionar el uso del mi-
croscopio como un instrumento de diagndstico
entre los médicos e incluyd una descripcion
del microscopio, con varios capitulos dedica-
dos a las bacterias patogenas y al examen de
fluidos corporales!®3,

El descubrimiento de que los estdbmagos ca-
ninos podian ser colonizados por organismos
espirilados, es una consecuencia del interés de
Bizzozero por este 6rgano. Su profundo cono-
cimiento de las técnicas histologicas y micros-
copicas lo habilitaron para diferenciar las célu-
las parietales de las células principales. Ade-
mas, incluy6 en sus investigaciones a su disci-
pulo favorito, Camilo Golgi mas conocido por
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su descubrimiento del aparato reticular celular
que lleva su nombre'3,

Durante el desarrollo del descubrimiento del
Helicobacter pylori, han surgido varios hitos,
los principales son resumidos en la Tabla 1.

El género Helicobacter consiste en 18 es-
pecies bien conocidas y otras 10 especies po-
tenciales nuevas. Del primer grupo, 7 son de
origen gastrico y los restantes han sido encon-
trados en el tracto intestinal de una amplia
variedad de especies animales (Tabla 2)%.

El espirilo descrito por Bizzozero fue presu-
miblemente el Helicobacter heillmannii o H.
felis>*. La morfologia in vivo de estas dos
bacterias es similar, aunque difieren en el pa-
tron de enrollamiento (mas sutil o escaso en
H. felis; y mas consistente en H. heilmannii)
y en el caso de H. felis, por la presencia de
fibrilos periplasmicos'**, los cuales ciertamente
no pudieron ser detectados por los toscos ins-
trumentos que Bizzozero usaba a finales del
siglo XIX. Ambas especies, en particular H.
heillmannii, pueden colonizar transitoriamente

Figura 1. Detalle de un dibujo de Bizzozero, mostrando
espirilos libres en el lumen de la glandula gastrica canina
y recogidas en vacuolas (x 3)'>13.
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el estomago humano. El estomago del perro
puede ser colonizado por otra especie de Heli-
cobacter recientemente reconocida, morfologi-
camente similar al H. heilmannii: El1 H.

mitidas a humanos®.

Tabla 1. Historia del descubrimiento del Helicobacter pylori*

Bizzozeronii'*3**3¢, Es ahora conocido que es-
tas especies, las cuales recibieron su nombre
en honor al cientifico italiano, pueden ser tras-

1875
1881
1881
1888
1893
1906
1917
1924
1940
1966
1979
1983
1984
1985-1987
1989
1994
1997

Bottchet/Letulle
Klebs

Letulle

Jaworski
Bizzozzero
Krienitz
Dragstedt

Luck
Freegberg/Barron
Aoyagi

Warren

Warren

Inoue
Marshall/Morris
Goodwin

OMS

Tomb

Bacterias en margenes ulcerosos

Colonizacion bacteriana e inflamacion

Staphylococcus aureus induce gastritis en cuyes

Vibrio rugula en el estomago

Espiroquetas en el estomago de perro

Espiroquetas en estomagos con cancer gastrico

Bacteria no induce tlcera gastrica

Actividad de ureasa en el estomago

Espiroquetas gastricas inducen tlcera gastrica

Muy alta actividad de ureasa en estomago

Bacteria espirilada en estomago humano

Bacteria espirilada gastrica asociada con gastritis en humanos
Primer cultivo exitoso de H. Pylori en Japon

Inoculacion con H. Pylori probando el tercer postulado de Koch
Bacteria espirilada nueva llamada H. pylori

OMS declara a H. Pylori como agente carcinogénico para cancer gastrico'
Publicacion secuencia gendmica completa H. pylori® **

Tabla 2. Hospedero natural y sitio usual de aislamiento de especies de helicobacter®

Especie de Helicobacter Hospedero principal Origen

H. pylori Humano Gastrico
H. mustelae Hurén Gastrico
H. nemestrimae Mono macaco Gastrico
H. felis Perro, gato Gastrico
H. acinonychis Chita Gastrico
H. bizzozeroni Perro Gastrico
H. salomonis Perro Gastrico
H. heilmannii Humano, gato, perro, cerdo Gastrico
H. cinaedi Humano, hamster Intestinal
H. fennelliae Humano, hamster Intestinal
H. muridarum Rata, raton Intestinal
H. canis Perro Intestinal
H. pullorum Aves de corral Intestinal
H. pamentesis Ternero Intestinal
H. hepaticus Raton Intestinal
H. bilis Ratoén Intestinal
H. cholecistystus Hamster Intestinal
H. trogontum Rata Intestinal
H. rodentium Raton Intestinal

Gastroenterol. latinoam 2009; Vol 20, N° 1: 53-62

57



R. LAZARTE C.

N. Figura y L. Biancardi®, piensan que la
designacion de Helicobacter bizzozeroni dado
a las especies reconocidas de helicobacter que
colonizan el estoémago de los perros, no es
gramaticamente correcta. Una regla taxono-
mica que regula la designacion de especies de
todas las bacterias debe ser binomial y los
nombres deben ser latinos o latinizados.

Consecuentemente deberia ser Helicobacter
bizzozeri'**>.

Guilio Bizzozero: Biografia

Giulio Cesare Bizzozero nacio en Varese el
20 de marzo 18463437, Sus padres fueron
Felice Bizzozero, industrial y Carolina Veratti*’.
Su apellido probablemente deriva de "Bizzozze-
ro", una localidad cercana a Varese'>'*. Per-
tenecid a una familia de clase media que se
vi6 profundamente involucrada en la Unifica-
cion y el Risorgimento (que comprendio las
actividades sociales y politicas militares, direc-
tamente relacionadas con la liberacion de Ita-
lia del dominio austriaco’’). Crecié en un me-
dio cultural estimulante, y en 1861 luego de
completar sus estudios escolares clasicos en
Milan, se enrold en la Universidad de Pavia
como estudiante de Medicina®’*. Esta univer-
sidad durante el siglo XIX fue el principal cen-
tro cultural de La Lombardia y albergo a gran-
des investigadores entre ellos: Cardano, Scarpa,
Volta, Tissot. Entre los siglos XIX y XX inclu-
y6 entre sus miembros a: Golgi, Bassi, Corti,
Sertoli, Negri, Grassi y Carini*’. En 1862, a la
edad de 16 afos, estudid por un afio en el
Instituto de Fisiologia Experimental de Eusebio
Oehl en Pavia®, alli desarrollé su primer tra-
bajo en Anatomia microscopica referente a la
distribucion de vasos sanguineos'*!*. Mientras
que como estudiante del Instituto de Patologia
General, publicé muchos trabajos experimen-
tales concernientes a la histologia normal y
patologica. En 1866, a la edad de 20 afios se
gradud en Medicina y gano el premio Matteucci
por tener excelentes notas obtenidas en sus
examenes y por sus excelentes trabajos de
investigacion'®!'*37,

Participé como médico militar en la Tercera
Guerra de Independencia contra Austria. Via-
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jO para expandir su conocimiento cientifico, vi-
sitando los laboratorios del histélogo Heinrich
Frey en Zurich®” y al fundador de la patologia
celular, Rudolf Virchow en Berlin, a quien se
referia como: "Bizzozero mi mejor pupilo".
En 1867, de vuelta en Pavia, inicio su carre-
ra como profesor de patologia general e histo-
logia, regresando como un "profeta" italiano de
las nuevas teorias propuestas por Virchow en
la estructura celular y patologia celular®’.
Bizzozero se interesé en muchos campos
de la medicina. El estudio de las células san-
guineas y el mecanismo de la coagulacion fue-
ron dos contribuciones con las que gand un
lugar en la Historia de la Medicina. Sus princi-
pales observaciones de la médula 6sea datan
de sus tiempos de estudiante, en ¢l asistio al
laboratorio de Mantegazza en el Instituto de
Patologia General (Universidad de Pavia). En
1868-1869, publico una serie de observaciones
sobre la funcion hematopoyética de la médula
osea: "Sulla funzione ematopoietica del midollo
delle ossa. Due comunicazioni preventive sul

Figura 2. Giulio Bizzozero (1846-1901). Clendening
History Of Medicine Library, University of Kansas
Medical Center.

Gastroenterol. latinoam 2009; Vol 20, N° 1: 53-62



UNA MIRADA RETROSPECTIVA AL HELICOBACTER PYLORI Y SUS DESCUBRIDORES. GIULIO BIZZOZERO

midollo delle ossa", en la cual confirmé la con-
jetura de que la médula o6sea tiene una fuerte
influencia en la hematopoyesis®’; describio ele-
mentos medulares diferentes y sugiri6 la meta-
plasia de células rojas dentro de células blan-
cas. El también inicié un examen sistematico
de los desordenes de la médula 6sea!®74,

En 1873 a la edad de 27 afios, fue elegido
Jefe de Patologia General en la Universidad
de Turin, donde fundo6 el Instituto de Patologia
General>’#. Su laboratorio permitié el creci-
miento de grandes cientificos, entre ellos algu-
nos de los grandes investigadores de la medi-
cina italiana (por ejemplo el Premio Nobel de
Medicina en 1906: Camilo Golgi)'>'.

Al mismo tiempo, inici6 una nueva interpre-
tacion de la patologia general e inspird un nue-
vo curso de estudio basado en un acercamien-
to bioldgico.

Apoyo la publicacion cientifica activamente
en: El "Giornale di Scienze Fisiche e Naturali"
(Revista de Ciencias Fisicas y Naturales) y el
Archivio Italiano per le Scienze Mediche (Ar-
chivo Italiano para la Ciencia Médica) con dos
secciones: Revista Bibliografica Italiana y Nuove
Pubblicazioni; por todo esto, es reconocido como
una autoridad en la Medicina Experimental ita-
liana. Bizzozero también implementé muchas
actividades civicas en Turin, como el estable-
cimiento del Laboratorio de Higiene y el Hos-
pital "Amedeo d” Aosta", y modernizo6 la distri-
bucion del agua y el sistema de drenaje!>!43740,

La experiencia y la destreza de Bizzozero
fueron utiles para la realizacion de su "Mannuale
di Microscopia Clinica" ("Manual de Micros-
copia Clinica")*, publicado en 1879 y traduci-
do al francés, inglés y ruso. A través de este
libro de bolsillo, Bizzozero promovio el uso del
microscopio como un instrumento diagnostico
entre los médicos; incluia una descripcion del
microscopio con instrucciones para su uso, y
varios capitulos fueron dedicados a las bacte-
rias patdgenas y al examen de los fluidos cor-
porales'**, En 1879, Bizzozero también in-
ventd el cromocitometro, que sirve para reali-
zar una estimacion de la hemoglobina de la
sangre; y es aun usado en la practica clini-
Cal4’37’40’41.

Los estudios del origen infeccioso de la tu-
berculosis (demostrados por Koch en 1882),
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algunos aspectos de las reacciones inflama-
torias y una descripcion del proceso de fagoci-
tosis (mas tarde demostrado por Ilya Ilyich
Metchnikoff; quien en 1908 comparti6é con Paul
Erlich el premio Nobel de Fisiologia y Medici-
na por sus trabajos en fagocitosis € inmuni-
dad)*?, dieron a Bizzozero el titulo de Padre de
la Histologia Italiana y se le reconoci6 como
uno de los préceres de la medicina preventi-
va's,

En 1881, teniendo como antecedente previo
la publicacion de Max Schultze (en 1865) en
la que se realiza la primera descripcidon exacta
y convincente de las plaquetas, como un cons-
tituyente normal de la sangre®; Bizzozero al-
canz6 el pinaculo de su productividad cientifi-
ca con el descubrimiento de una "particula san-
guinea constante, diferente de las células rojas
y blancas", la existencia de la cual "habia sido
sospechada por varios autores durante algin
tiempo"3743:44,

Mostroé que la plaqueta es el primer compo-
nente de la sangre que se adhiere a las pare-
des de los vasos sanguineos dafnados in vivo e
in vitro; siendo subsecuentemente cubiertos
por fibrina. Asi, uno de los primeros nombres
de la plaqueta fue "corptsculo de Bizzozero".
Bizzozero llamo a este tercer elemento morfo-
logico de la sangre como "piastrina" (1883-
1884) (en Italiano: "placas pequenas",
Bulnchplétten en aleméan y "petites plaques"
en Francés) posteriormente llamadas "pla-
quetas'"37454647,

Ademas del descubrimiento de las plaquetas
en la homeostasis, también identifico a la mé-
dula 6sea como el sitio de produccion de las
células sanguineas®. Desde 1884, Bizzozero
fue Director de la Escuela Veterinaria de Turin;
en 1886 a la edad de 40 fue nombrado Canci-
ller de la Universidad de Turin'>'**7, En 1887,
fue miembro del Consejo Italiano Superior de
Salud, en 1888 fue acogido como miembro de
la Academia de Ciencias de Berlin y en 1890
fue senador del Reino de Italia'>!437,

En 1892, descubri6 que el estémago del pe-
rro podia ser colonizado por organismos espi-
ralados, cuya morfologia se confirmé poste-
riormente con su identificaciéon como Helico-
bacter, todo esto fue una consecuencia del
interés de Bizzozero por este dérgano. Su pro-
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fundo conocimiento de las técnicas histologicas
y microscopicas le permitieron diferenciar las
células parietales de las células principales, y
establecer que las células cervicales genera-
ban tanto las células principales como las cé-
lulas epiteliales superficiales. Bizzozero invo-
lucré a su discipulo favorito, Camilo Golgi (mas
conocido por su descubrimiento en el aparato
reticular interno celular, llamado aparato de
Golgi) en su interés por las glandulas gastricas.

La investigacion fue fructifera y llevé al
entendimiento de la funcion secretora acida de
la célula parietal gastrica y los canales lumina-
16513’14.

Bizzozero escribio sobre las ventajas de la
vacunacion y de la aplicacion practica de los
principios de higiene en el mejoramiento de la
salud publica. Relaciono el cancer con el habi-
to de fumar®’.

Bizzozero también dejo su huella en el cam-
po de la nefrologia. En 1896 en Turin, C.
Sacerdotti, otro de sus discipulos, publicéd su
hipétesis sobre la hipertrofia renal compensa-
toria del rindn después de la uninefrectomia.
El postuld la existencia de mediadores libera-
dos por el rifion, basado en la observacion de
muchas mitosis ocurridas en el epitelio renal
(una expresion de la hipertrofia renal) cuando
los rifiones de un perro normal recibian una
transfusion sanguinea de perros uninefrecto-
mizados. Las observaciones de Sacerdotti fue-
ron confirmadas afios mas tarde, con el des-
cubrimiento de péptidos proliferativos'>!“,

En los ultimos afios de su vida, tuvo un serio
brote de coroiditis que lo obligo a retirarse de
la actividad de investigacion con el microsco-
pio, esto no impidié que tomara parte en el
debate publico, contribuyendo en 1879 con el
trabajo "Sui Provvedimenti Contro la Trichina"
(Medidas contra la Triquinosis)'*'*. Un colega
piamontés decia: "como Beethoven que com-
puso atun después de quedarse sordo; Bizzozero
con ojos demasiado débiles para el trabajo en
laboratorio; no dejé de enriquecer el arte de la
curacion con sus contribuciones maestras'"*®,

Murid el 8 de abril de 1901, a la edad de 55
afos, de bronconeumonia'®>'#, tuvo un funeral
publico de excepcional magnitud y solemnidad
al cual asistieron sus colegas y compatriotas®®.
En la revista Lancet del 20 de abril de 1901,
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se le rindi6 homenaje en el Obituario, haciendo
mencion de todos sus logros a través de una
vida dedicada a la investigacion®. Cien afios
después, el 4 de enero de 2001 en Nature,
John Heillbron y William Bynun hicieron un
reconocimiento de sus logros*. Asimismo,
Paolo Mazzarello et al, en Nature Reviews
(2001), hace una revision de la historia de este
pionero de la biologia celular®’. También, R.
Vigliani en Pathologica (2002), hace una re-
membranza al centenario de su muerte®.

Fue un hombre joven, dindmico, bien humo-
rado, agraciado y sociable, Bizzozero fue un
héroe para muchos estudiantes y médicos jo-
venes, ya que muchos de ellos empezaron su
carrera bajo su direccion. Su autoridad nunca
fue impuesta, pero generalmente fue aceptada
como consecuencia de su magnética personali-
dad, la cual fue la marca de un lider natural®.

Resumen

El Helicobacter pylori es un microorganis-
mo que ha tenido una asociacion intima con la
humanidad desde hace muchas generaciones.
Con alta prevalencia universal, juega un rol
crucial en la patogénesis de varias patologias
gastroduodenales. Fue introducido a la comu-
nidad cientifica en 1983; por los trabajos de
Robin Warren y Barry Marshall. Sin embargo,
cien afios antes, fue el patodlogo italiano Giulio
Bizzozero, el que describid por primera vez la
presencia del Helicobacter en el estomago de
mamiferos (perros). En la presente revision,
se realizd una investigacion sobre las diferen-
tes etapas en el descubrimiento del H. pylori
y se presenta una biografia del pionero Giulio
Bizzozero.

Palabras clave: Helicobacter pylori, his-
toria, Bizzozero.
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