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Manejo del paciente con tlcera péptica

en la era de Helicobacter pylori

Barry J. Marshall

Profesor asociado de Medicina Clinica. Centro Universitario de Ciencias de la Salud de Virigina.

Charlottesville Virginia. EEUU.

Diez anos después de haberse identificado Heli-
cobacter pylori como «bacilos curvados no identifi-
cados asociados con gastritis y tGlcera péptican, la
mayoria de los clinicos y muchos gastroenterélogos
atin no han aprovechado las nuevas oportunidades
terapéuticas para estas importantes enfermedades.
Con la reciente conferencia de consenso celebrada
en el National Institute of Health de Washington
el modelo de actuacién para el tratamiento de la 1il-
cera péptica ha cambiado de tal manera que todas
las enfermedades ulcerosas pépticas requieren in-
vestigar la presencia de esta nueva bacteria, y su
tratamiento exige administrar antibiéticos si se en-
cuentra evidencia de infeccién por H. pylori.

" Para la mayoria de los médicos, los principios del
tratamiento de la infeccién por H. pylori no estan
claros debido a que no han tratado a muchos enfer-
mos y también a que las herramientas requeridas
para su diagnéstico y seguimiento no han estado ge-
neralmente a su alcance. En vista del gran namero
de enfermos con H. pylori y el aumento masivo de
trabajo que esta nueva enfermedad podria producir,
son necesarios planes eficientes y efectivos para con-
trolar su coste. En el presente trabajo propongo va-
rios algoritmos que puedan ayudar a alcanzar este
objetivo. Aunque no se han hecho los estudios com-
parativos necesarios para validar estos métodos, per-
sonalmente los he utilizado con éxito en mi propia
clinica durante los dltimos 10 afos.

(A quién tratar?

Las enfermedades asociadas con H. pylori son gas-
tritis; ulcera péptica y cancer gastrico. La relacion
entre H. pylori y dispepsia no ulcerosa es menos cla-
ra y sera discutida de forma breve posteriormente.
De las tres enfermedades citadas, la principal indi-
cacién de tratamiento es la tilcera péptica. En los
enfermos que no toman fdrmacos antiinflamatorios
no esteroides (AINE), al menos el 80% de las tlce-
ras gastricas y duodenales se encontraran asocia-
das con H. pylori. Ambos tipos de tulceras se curan
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bien cuando se afiade una terapia antimicrobiana
a los regimenes habituales de tratamiento y los por-
centajes de recaida se reducen en gran manera des-
pués de la erradicacion de H. pyloril®.

Incluso en enfermos que toman AINE, H. pylori
deberia atn tenerse en cuenta, ya que éste puede
ser el factor de riesgo mds fécil de eliminar en un
enfermo con gastritis que no puede dejar de tomar
facilmente AINE. Aunque el factor mas importan-
te (H. pylori o AINE) no puede determinarse siem-
pre en casos individuales, la erradicacion de H. pylo-
ri producira al menos la vuelta a la normalidad de
una mucosa previamente inflamada y puede, por ul-
timo, disminuir la secrecién Acidat.

El consenso del National Institute of Health re-
comendé investigar la presencia de H. pylori en to-
dos los enfermos con 1ilcera péptica y tratar con an-
tibiéticos a los infectados.

La necesidad de investigar H. pyloriy de dar tra-
tamiento antimicrobiano en enfermos con adenocar-
cinoma gdstrico no parece estar justificado debido
a que una vez que el cdncer se ha desarrollado, es
poco probable que la erradicacion de la bacteria pro-
duzca remisién (el tratamiento, de llevarse a cabo,
seria quirargico).

El linfoma gastrico (tipo MALT y otros linfomas
no hodgkinianos) se ha asociado con H. pylori en va-
rios estudios. Se han citado importantes remisiones
por algunos autores cuando el linfoma de bajo gra-
do tipo MALT se trata erradicando el microorganis-
mo asociado. Aunque la situacién actual es confusa
al respecto, parece prudente tratar de erradicar H.
pylori antes de someter a estos pacientes a quimio-
terapia o cirugia®’.

(A quién diagnosticar?

Los enfermos en los que se debe investigar H. pylo-
ri deben ser aquellos en los que se piensa que el tra-
tamiento especifico va a ser util. Ademas de los
ejemplos citados anteriormente, debe considerarse
el diagnéstico y tratamiento en los enfermos con mo-
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lestias crénicas gastrointestinales superiores que
son compatibles con diagnéstico clinico de tlcera
péptica. Parece que una tlcera péptica actual no
precisa ser necesariamente demostrada antes de
que el médico inicie 1a terapia. No estd claro y es
controvertido de momento. En mi opinién, ya que
ahora es facil diagnosticar y tratar H. pylori, sola-
mente necesita ser considerada la relacién coste-
beneficio de una «actitud» como ésta. Por ejemplo,
si la terapia antimierobiana de la tilcera cura la en-
fermedad, podriamos fdacilmente tratar a todos los
enfermos sintomaéticos con H. pylori con el resulta-
do que los enfermos ulcerosos (aproximadamente el
30% de este grupo) se curaran todos en el proceso.
Esto puede ser menos costoso que practicar a todos
los enfermos una exploracién radiolégica con bario
o una endoscopia. En paises donde la endoscopia es
relativamente barata (por ejemplo, en Espafia), po-
dria ser mds econémico obtener un diagnéstico ini-
cial mas seguro en todos los enfermos que utilizar
la metodologia que exponiamos anteriormente. En
Estados Unidos sin embargo, puede costar aproxi-
madamente 3.000 délares diagnosticar una tlcera,
por lo que resulta mas barato tratar 3 enfermos
(450 délares), incluso aunque dos de ellos no tengan
ulcera.

El diagnéstico puede ser conveniente también en
parientes de enfermos en primer grado con cancer
de estémago, ya que éstos pueden tener una mayor
incidencia de cancer gastrico®. Finalmente, en en-
fermos con reinfeccién o fallos repetidos en el tra-
tamiento, dcbe considerarse la reinfeccién a partir
de un miembro préximo de la familia (esposo/a); en
ese caso tiene sentido buscar H. pylori en el cényu-
ge independientemente del estado clinico y tratar-
los si se detecta este microorganismo.

Técnicas diagnésticas invasivas
y no invasivas

Técnicas no invasivas

Pruebas rapidas
Las técnicas de diagnéstico rapido no invasivas,
tales como las de aglutinacién de latex y las colori-

meétricas, dan lugar a un 10% de resultados inco- -

rrectos (falsos positivos o negativos). Sin embargo,
en enfermos con un alto indice de sospecha, el tra-
tamiento puede iniciarse de acuerdo con la positi-
vidad de estas pruebas y si éstas se negativizan
3 meses después de iniciado éste, se puede asumir
la curacién. Es frecuente que después de adminis-

TABLA 1. Tiempos de espera necesarios para detectar H, pylori
en funcién del farmaco utilizado

Sucralfato 2 dias
Omeprazol 1 semana
Antibiéticos 2-4 semanas
Bismuto 2-4 semanas

trar 6-12 meses de tratamiento pueda existir una
prueba falsa positiva persistente y por ello se nece-
sita la confirmacién por otros métodos antes de se-
guir’administrando tratamiento contra H. pylori.

Pruebas serolégicas (titulos cuantitativos)

La caida del titulo de anticuerpos a los 3-6 meses
después de iniciado el tratamiento, incluso con ti-
tulos en el intervalo de la positividad, indicara cu-
racion de la infeccién por H. pylori.

Prueba del aliento de la urea con carbono
isotopico® '

La utilidad fundamental de estas pruebas es la
confirmacién de la curacién o la persistencia de la
infeccién cuando las pruebas serolégicas son dudo-
sas, como en la fase postratamiento. Es especialmen-
te 1itil cuando los enfermos contintan teniendo sin-
tomas después del tratamiento y el médico necesita
conocer si ha de realizar una endoscopia o simple-
mente volver a tratar con antimicrobianos.

Las pruebas del aliento pueden indicar curacién
de H. pylori a las 4 semanas después de iniciado el
tratamiento antibiético, tiempo en el cual las prue-
bas serolégicas dan atin resultados positivos. Estas
pruebas miden la presencia de H. pylori en el esté-
mago mediante la deteccién de su enzima ureasa.
Estas pruebas son altamente especificas y muy sen-
sibles, casi tanto como las de la biopsia. Pueden dar
falsos resultados positivos en enfermos a los que se
ha realizado cirugia gastrica o en los que toman
omeprazol, ya que en ambas situaciones se produce
una aclorhidria con sobrecrecimiento de los orga-
nismos comensales de la boca productores de urea-
sa. Las pruebas del aliento falsamente negativas se
producen con facilidad en las mismas situaciones,
aunque en especial en enfermos que toman bismu-
to o antibiéticos en los dias anteriores a la realiza-
cién de la prueba. Otras medicaciones que pueden
interferir con las pruebas diagnésticas se relacio-
nan en la tabla 1. :

Técnicas invasivas (endoscopia y biopsia)

Los resultados falsos negativos se producen
cuando los enfermos han tomado medicacién que
inhibe H. pylori. Cuando se sospecha esta situacién,
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TABLA 2. Pruebas diagnésticas en las infecciones producidas por Helicobacter pylori

Pruchas l Utilidad
Pruebas serolégicas rapidas para IgG Enfcrmos con sospecha clinica de tilcera péptica
ELISA-IgG . Prueba rapida confirmatoria, proporciona un titulo basal que puede
utilizarse en el seguimiento
Carbono-14 y carbono-13 La mejor prueba para cl seguimiento del enfermo 28 dias después
Prueba del aliento tras de iniciado el tratamiento antibiético. También se utilizardn para
administracién de urea marcada comprobar pruebas serolégicas cquivocas
Prueba de la ureasa rapida en Deteccién rdpida del H. pylori en enfermos a los que se practica
biopsias (p. €]j., CLO-test) una endoscopia
Histologia La biopsia es la prueba estandar en enfermos sometidos a
endoscopia -
Cultivo Situaciones especiales cuando fracasa el tratamiento dos veces y se

necesita practicar un estudio de sensibilidad in vitro

debe posponerse de 2 a 4 semanas cuando los en-
fermos hayan tomado bismuto o antibiéticos (ta-

Prueba no

invasiva para bla 1).
H. pylori Se producen algunos falsos negativos con todos los
métodos de biopsia, fundamentalmente debidos a
Prueba de la errores en el muestreo (distribucién irregular de H.
pef:%gﬁ%lr?:ar —- pylori). Debe solicitarse también serologia si el diag-
curacién noéstico de H. pylori es crucial para el tratamiento
A del enfermo. La combinacién econémica de una

Investigacion ook .
No—) posté’rior; prueba de la ureasa rapida y la serologia puede es-

g?ﬁ&i%?gfig perarse que proporcione casi un 100% de seguridad
diagnéstica en enfermos con resultados concordan-

tes en ambas pruebas.
La tincién de Gram y otras técnicas pueden pro-

7 Se encontré
H. pylori?

AnTriorobianos porcionar re§ultados rapidos pero exigen personal
y antiulcerosos de laboratorio y no son pricticas para la mayoria
de los gastroenterélogos. Estos han sido remplaza-

l dos por la prueba de la ureasa rapida. El cultivo no
desempefia un papel importante en el momento ac-

tual. Es ttil en enfermos en los que ha fallado el
L No ' tratamiento y puede existir microorganismos resis-
tentes. La sensibilidad a eritromicina, metronida-
zol y quinolonas puede ayudar en la orientacién de

Si un tratamiento posterior. ;
' La prueba habitual para detectar la presencia o 1
ausencia de H. pylori en tejidos es la tincién de ;

Giemsa. Cada muestra tiene aproximadamente una
sensibilidad del 90%, sin embargo, por lo general
es necesario tomar dos muestras. Las biopsias se to-
man normalmente del antro, y deben evitarse las
dreas prepiléricas y de la curvatura distal inferior.

Final

Figura 1. Algoritmo para el tratamiento de la infeccién por Helicobac-

ter pylori. No deben tomarse para diagnéstico de H. pylori
biopsias de lesiones, sino de mucosa intacta. Si el
patélogo no tiene experiencia en el diagnostico, debe

el médico debe contrastar los resultados de la biop- contrastar la histologia con la prueba de la ureasa.

sia inicial con los de la serologia. Como con la eva- La utilizacién practica de los métodos de diagnésti-

luacién de la prueba del aliento, la endoscopia co se detalla en la tabla 2.
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Figura 2. Algoritmo para el tratamiento ac-
tual de la dispepsia ulcerosa.

Pautas de tratamiento

El tratamiento de més bajo coste para ser utiliza-
do en la mayoria de paises es la triple terapia con
bismuto, tetraciclinas y metronidazol. El porcenta-
je de curaciones es inferior si se utiliza amoxicilina
en vez de tetraciclina, pero aquélla puede adminis-
trarse a ninos menores de 12 afios. La triple terapia
puede asociarse a diarrea en aproximadamente el
30 % de los enfermos, aunque varios investigadores
han citado una excelente eficacia con una pauta de
7 dias. Por consiguiente el tratamiento de 14 dias
puede acortarse a siete si los efectos secundarios son
importantes.

Cuando los enfermos con ulcera estdn ya toman-
do ranitidina, entonces es adecuado y econémico
afiadir amoxicilina y metronidazol a su terapia du-
rante 14 dias. Este tratamiento fue propuesto por
Hentschel et al3, y obtuvo con él excelentes resul-
tados.

En Brasil se ha utilizado bismuto, furazolidona
y metronidazol con altos porcentajes de curacién
(>70%).

Supplied by The British Library - "The world's knowledge"

Sin duda, las pautas terapéuticas con menos efec-
tos adversos son aquellas en las cuales se combina
omeprazol (20 mg/12 h) con amoxicilina (2 g al dia)
o claritromicina (1-1,5 g) diariamente. Ambos pro-
porcionan porcentajes de curacién mayores del 80%
en un periodo de 14 dias y s6lo exigen tomar algu-
nos comprimidos al dia, lo que puede aumentar el
cumplimiento. Si se afiade 1 g diario de metronida-
zol a estos tratamientos, entonces pueden alcanzarse
porcentajes de curacion superiores al 90 %. Cuando
el tratamiento fracasa, se utilizaran fArmacos dife-
rentes para la nueva terapéutica. Por ejemplo, si el
tratamiento inicial contiene metronidazol, entonces
debe darse un nuevo tratamiento con una combina-
cién de amoxicilina o claritromicina.

Enlafigura 1 se sefiala un algoritmo para el tra-
tamiento ordinario de H. pylori. Los enfermos de-
berdn tener diagnéstico confirmado antes de iniciar-
lo y los que estén sintomaticos no deberdan ser
tratados otra vez sin confirmar infeccién persistente.

La figura 2 muestra un algoritmo para el trata-
miento actual de la dispepsia. Se comprobara si los
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enfermos estédn infectados por IL. pylori, y de ser asi
se les aplica tratamiento. Si atin permanecen sin-
tomaticos después de éste, se considera un diagnés-
tico alternativo y una posible terapia. Una vez que
H. pylori ha sido erradicado, los enfermos que se en-
cuentran bien no necesitan investigaciones poste-
riores o tratamiento.

Afortunadamente, los datos de estudios a doble
ciego predicen que la mayoria de los enfermos con
tlceras se encontraran en el grupo de los asintoma-
ticos.

Es poco probable que los enfermos inicialmente
negativos para H. pylori, o que estan aiin sintoma-
ticos después de la erradicacién de H. pylori tengan
una tlcera péptica y podrian posiblemente tener un
enfermedad mas grave o incluso un proceso malig-
no. Por consiguiente, esta indicado practicar una en-
doscopia o estudio radiolégico. Por otro lado, una
buena respuesta al tratamiento reductor de 4cido
o clara evidencia clinica de enfermedad benigna,
como el reflujo esofagico moderado, puede animar
al médico a posponer cualquier investigacién inva-
siva y continuar con antagonistas de receptores
de H,.

En dreas donde el cancer gdstrico es més comiin
como en Espana y América Latina, la endoscopia
o el examen con papilla de bario deberan quiza in-
cluirse en una investigacién mas precoz, tal vez des-
pués de un fallo en el tratamiento clinico inicial.
En los Estados Unidos, sin embargo, el tratamien-
to inicial para H. pylori es probable que produzca
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una reduccién mayor de costes, ya que las pruebas
invasivas pueden no ser necesarias en una gran pro-
porcién de enfermos.
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