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1. Introduccién

La infeccion por Helicobacter pylori (Hp) es muy frecuente en la poblacidn espafiola. Se calcula que la
incidencia mundial aproximada es del 50%. Cdmo es bien conocido la infeccion por Hp esta
relacionada con multiples enfermedades siendo las mds conocidas las Ulceras pépticas. Se estima que
la prevalencia de infeccion por Hp es del 95% de las Ulceras duodenales y de un 70% de las gdstricas
[1], aunque no existen estudios de prevalencia recientes.

El riesgo de recidiva de la Ulcera duodenal y gdstrica se reducen, respectivamente, un 80% y un 69%
tras la erradicacion de la infeccidon por Hp. Ademas se ha observado que el tratamiento del Hp aumenta
la tasa de cicatrizacion de la ulcera duodenal comparado con la terapia con inhibidores de la bomba
de protones (IBP), pero este efecto no se evidencia en la curacién de la ulcera gastrica [2]. Por tanto,
por lo expuesto anteriormente, el diagndstico y tratamiento de esta infeccién en los pacientes con
hemorragia digestiva tendria que ser siempre un objetivo primordial. Pero, a pesar de ello, surgen una
serie de preguntas acerca de este procedimiento: ¢ Cudando hay que diagnosticar la infeccién por Hp?
¢Como hay que diagnosticarlo? ¢Cudl es el mejor tratamiento? ¢Hace falta comprobar la correcta

erradicacion? ¢éY cuando?

2. Diagnéstico

a. ¢Cudndo hay que diagnosticarlo?
El diagndstico de la infeccidn por Hp deberia hacerse en todos los pacientes con ulcera
péptica[3], aunque en el momento actual no estd bien establecido el momento éptimo para
hacer dicho diagndstico. En un estudio realizado por Chang et al., los autores evidenciaron
que el tratamiento tardio, superior a 120 dias tras la hemorragia, de la infecciéon por Hp
aumentaba el riesgo de recurrencia 1,52 veces comparado con aquellos pacientes a los que
se les realizaba una erradicacion correcta y temprana(4].

b. ¢CAmo hay que diagnosticarlo?
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Cémo se refleja la unidad dedicada al tratamiento del Hp, existen diversas pruebas diagndsticas para
identificar la infeccidon por esta bacteria. Tenemos los métodos invasivos cdmo serian la biopsia y la
prueba de la ureasa y los no invasivos como la serologia, la prueba del aliento y la deteccién del
antigeno en heces.
Actualmente no existe un consenso sobre cual de las pruebas utilizadas en la practica clinica habitual
es la mejor para el diagndstico de la infeccidon por Hp tras un episodio de hemorragia digestiva.
Mientras que las sociedades endoscdpicas tanto europeas [5] como americanas [6] recomiendan su
diagnéstico no indican el mejor método para realizarlo. En cambio, el American College of
Gastroenterology recomienda la biopsia como método para el diagndstico de Hp tras un episodio de
hemorragia digestiva[7].
Para tomar la decisién sobre el mejor método diagndstico para la determinacién de la infeccién por
Hp tras una hemorragia digestiva hay que tener en cuenta distintos factores que pueden afectar a la
elecciéon de ésta. Dentro de estos factores, tendriamos factores relacionados con la hemorragia, que
serian:
- Uso de IBP en el manejo agudo que disminuye la sensibilidad del test de antigenos en
heces y de la prueba del aliento [8].
- Sangrado intragdstrico con la consecuente presencia de albumina y plasma en la
cavidad gastrica que alteraria el test de la ureasa.
- La necesidad de terapéutica endoscépica que haria que el endoscopista se focalizase

mas en el tratamiento que el diagndstico.
También existirian factores relacionados con la logistica hospitalaria:

- La realizacién de una endoscopia urgente por lo que seria menos probable de tomar
biopsias especialmente de noche y en fines de semana.
- La disponibilidad de todas las pruebas diagndsticas, ya que todos los servicios no

disponen de test de la ureasa, test del aliento o la posibilidad de cultivo.
Dos metanalisis Gisbert en 2006 [9] y Vérhendi en 2020[10] han intentado evaluar el mejor método.

- El estudio realizado por Voérhendi y colaboradores tenia un doble objetivo, el primero

fue realizar una actualizacién del estudio de Gisbert y colaboradores en 2006 asi como
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buscar un modelo matematico para poder evaluar si era mejor una prueba diagnéstica
0 una combinacién de multiples pruebas, llegando a la conclusion que deberia realizarse
una combinacion de multiples test para aumentar y esclarecer el diagndstico de Hp.

Cémo se observa en la tabla 1.

_ Sensibilidad Especificidad

Pruebas individuales 0.73-0.42 0.83-0.77

Combinacidn de pruebas 0.92-0.62 0.85-0.46

Tabla 1: Sensibilidad y especificidad de la combinacién de pruebas frente a pruebas

individuales para el diagndstico de la infeccidon por Hp en Ulcera péptica.

- El de Gisbert et al. 2006 ver tabla 2:
o Biopsia: Baja sensibilidad pero alta especificidad.
o Test aliento urea: Muy preciso.

o Antigeno en heces menos consistente.
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Ureasa 0.67 ( 0.93 0.31
0.64-0.70) (0.90-0.96) (5.1—18.1) (0.22-0.44)
Histologia 0.70 0.90 6.7 0.23
(0.66—0.74) (0.85-0.94), (2.5-18.4) (0.12—0.46)
Cultivo 0.45 0.98 19.6 0.31
(0.39-0.5) (0.92-1.00) (4-96) (0.05-1.9)
Prueba del aliento 0.93 0.92 ( 9.5 0.11
(0.90-0.95) 0.87-0.96) (3.9-23.3) (0.07-0.16)
Antigeno en heces 0.87 0.70 2.3 0.2
(0.82-0.91) (0.62-0.78) (1.4-4) (0.13-0.3)
Serologia 0.88 0.69 2.5 0.25
(0.85-0.90) (0.62—0.75) (1.6-4.1) (0.19-0.33)

Tabla 2: Sensibilidad, especificidad y razén de verosimilitud de las diferentes pruebas diagndsticas de
Hp tras un episodio de hemorragia digestiva por uUlcera péptica. LR: Razén de verosimilitud (l/ikelihood

ratio).

Antes de iniciar el tratamiento, hay una consideracion/excepcién importante a hacer en cuanto al
diagndstico de la infeccidn por Hp en la hemorragia por Ulcera duodenal, y es que, teniendo en cuenta
que en esta patologia la prevalencia de infeccidén por Hp es del 95% y ante la dificultad/fiabilidad de
las pruebas diagndsticas, podriamos asumir que la Ulcera duodenal es por Hp y por tanto realizar una

erradicacion empirica en estos pacientes.

3. Tratamiento

El Hp es una bacteria de dificil erradicacidn por lo que existen multiples tratamientos y multiples
protocolos de distintas sociedades, para este seminario me he basado en el V consenso espafiol
publicado en 2021]3].

A la hora de determinar el mejor tratamiento de erradicacion de la infeccidon por Hp, hay que tener en
cuenta diversos factores. El primero, y cdmo en cualquier infeccidn, deberiamos intentar conseguir

tratamientos eficaces para una curacién del 100%. En el caso particular de esta infeccidn es bastante
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dificil por multiples factores, por lo que actualmente se ha establecido que un tratamiento vélido para
la erradicacién de Hp es aquel con una eficacia mayor o igual al 90%.
Uno de los factores que disminuye la tasa de eficacia en las infecciones y que es bien conocido es la
resistencia a antibidticos. En el caso de la infeccidn por Hp hay que considerar dos tasas de resistencia
importantes: La primera es la tasa de resistencia a claritromicina, que mientras en Espafia era del 14%
en 2009 [11]; estudios recientes [12—15] la situan alrededor del 20%. El segundo factor a tener en
cuenta es la tasa de resistencia dual a claritromicina y metronidazol ya que se ha demostrado que con
una tasa de resistencia dual <15% se consigue una eficacia del tratamiento superior al 90%. En Espafia
la tasa de resistencia dual es menor al 15% [3].
Por tanto, por todo lo expuesto anteriormente, para saber si seria aconsejable seguir usando
la triple terapia clasica con amoxicilina, claritromicina e IBP; deberiamos también saber la
eficacia de este tratamiento. En estudios recientes [16—19], se ha determinado que la tasa de
erradicacion con este tratamiento son de alrededor del 75% y por tanto ya no se considera un
tratamiento vdlido.
La busqueda de nuevos tratamientos ha requerido de afiadir nuevos antibidticos u otros
agentes como el bismuto a las terapias previas, siendo actualmente terapias cuadruples. De
estas multiples combinaciones surge la mayor pregunta sobre cual es el mejor tratamiento de
primera linea. Para poder tomar esta decisidn hay que valorar las tasas de erradicacion de los
tratamientos mas habitualmente usados como primera linea.
a. Tratamiento cuadruple sin bismuto (IBP + Amoxicilina + Claritromicina +
Metronidazol).
Como podemos ver en la tabla siguiente (tabla 3) tiene una eficacia de entre el

85-96% y se podria considerar de primera linea[3].

Autor y afo de N.° Duracion Tipo y dosis de IBP Erradicacion

publicacion pacientes (dias)

Molina-Infante, 2012 209 10 IBP dosis estandar/12 h 86 %

Molina-Infante, 2013 170 14 Omeprazol 40mg/12h 92 %
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McNicholl, 2014 168 10 Omeprazol 20mg/12h 87 %
Molina-Infante, 2015 375 14 Esomeprazol 40mg/12h 90 %
Cuadrado-Lavin, 2015 120 10 Omeprazol 20 mg/12h 90 %
McNicholl, 2015 630 14 Esomeprazol 40 mg/12h 91%
Cosme, 2016 118 10 Omeprazol 20 mg/12h 87 %
Campillo, 2016 371 10 IBP diversas dosis/12h 86 %
Campillo, 2016 108 10 Esomeprazol 40 mg/12h 91 %
Campillo, 2016 298 10 IBP diversas dosis/12h 85 %
McNicholl, 2018 70 10 IBP dosis estandar/12h 96 %
Olmedo, 2020 112 14 Omeprazol 20 mg/12h 89 %

Tabla 3: Estudios que han evaluado la eficacia de la terapia cuadruple sin bismuto concomitante en

primera linea en Espafia. Adaptada de Gisbert et al 2021 [3].IBP: Inhibidor de la bomba de protones.

b. Tratamiento cuadruple con bismuto (IBP + Bismuto + Tetraciclina + Metronidazol).
En la tabla 4 estan resumidos los estudios realizados con este tratamiento y se

puede evidenciar una eficacia de entre el 78-94% [3].

Autor y afio de N.° Duracion Tipo y dosis de IBP Erradicacion

publicacién pacientes (dias)

Gdémez Rodriguez, 2017 41 10 Omeprazol 20 0 40 98 %
mg/12h
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Agudo-Fernandez, 107 10 IBP/12h 78 %
2018

Pérez-Arellano*, 2018 100 10 Omeprazol 40 mg/12h 91 %
Macias-Garcia, 2019 54 10 Omeprazol 20mg/12h 94 %
Castro-Fernandez, 200 10 Omeprazol 20, 40 o 91 %
2019 esomeprazol 40mg /12h

Alcedo, 2020 212 10 Omeprazol 20mg/12h 88 %

Tabla 4: Estudios que han evaluado la eficacia de la cuadruple terapia con bismuto en primera linea

en Espafia. IBP: Inhibidor de la bomba de protones.

Por tanto podemos concluir que ambos podrian ser de 12 linea para el tratamiento del Hp. La
cuadruple terapia con bismuto seria el de eleccidn en los pacientes con alergia a penicilina. En la figura

1 se especifican los distintos tratamientos de eleccidn en distintas lineas tras el fracaso de la primera

linea.
IBP/12h
Amoxicilina 1g/12h IBP/12h
Claritromicina 500mg/12h Pylera ®
Metronidazol 500mg/12h 3 capsulas/6h
14 dias 10 dias
IBP/12h IBP/12h
IBP/12h Amoxicilina 1g/12h Amoxicilina 1g/12h
Pylera® 3 cdpsulas/6h Levofloxacino 500mg/12h Levofloxacino 500mg/12h
10 dias Bismuto 240mg/12h Bismuto 240mg/12h
14 dias 14 dias
IBP/12h IBP/12h
Amoxicilina 1g/12h IBP/12h Amoxicilina 1g/12h
Levofloxacino 500mg/12h Pylera ® 3 capsulas/6h Claritromicina 500mg/12h
Bismuto 240mg/12h 10 dias Metronidazol 500mg/12h
14 dias 14 dias
1BP/12h
Amoxicilina 1g/12h
Rifabutina 150mg/12h
+/- Bismuto 240mg/12h
10-12 dias

Figura 1: Algoritmo para el tratamiento de erradicacion de Hp. Adaptado de Gisbert et al. 2021 [3]. IBP: Inhibidor

de la bomba de protones
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Es importante determinar la correcta erradicacion de la bacteria para disminuir el riesgo de recidiva
y el riesgo de recidiva complicada. Para comprobar la erradicacién es valido cualquier método
menos la serologia. A la hora de escoger el método a utilizar, habria que considerar el mas
adecuado en funcién de si se requiere control endoscépico de la Ulcera, en cuyo caso seria la
biopsia (histoldgico o ureasa). En caso de no ser necesaria una prueba endoscédpica, seria tan valido
el test del aliento asi como el antigeno en heces pero teniendo en cuenta que para ambos hay que
realizarlos un mes después de la toma de antibidticos y minimo 15 dias tras la retirada de IBP. En
todo caso, la eleccidn de la prueba diagndstica para confirmar la erradicacién dependera de la

disponibilidad en cada centro.

4. Conclusiones

- La correcta deteccién y erradicacién de la infeccidon por Hp tras un episodio de hemorragia
digestiva son de vital importancia para disminuir el uso de IBP, la curacién y el riesgo de
recidiva ulcerosa y hemorragica.

- Es dificil el diagndstico de la infeccién por Hp en el momento agudo, aunque habria que
realizarlo en todos los pacientes con Ulcera péptica.

- Las terapias cuadruples con o sin bismuto son de eleccidon en nuestra poblacién.

- Hay que comprobar la correcta erradicacidn, y en caso de persistir, administrar una segunda,

tercera o cuarta linea de tratamiento.
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