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TENDENCIAS ACTUALES PARA TRATAMIENTO DE HELICOBACTER PYLORI

CURRENT TRENDS FOR HELICOBACTER PYLORI TREATMENT

1. RESUMEN

La infeccion por Helicobacter Pylori es
responsable de multiples enfermedades gastricas,
con un cuadro clinico caracterizado por la
presencia de sintomas 'y alteraciones
estructurales a nivel de la mucosa gastrica; su
diagnostico y tratamiento se han vuelto un reto
importante para todos los profesionales de la
salud no sélo por su eficacia sino también por la
resistencia bacteriana que representa; durante los
Gltimos afios su tratamiento ha estado en
constantes modificaciones e investigaciones
razon por la cual esta revision bibliogréafica tiene
como objetivo dar a conocer las tendencias
actuales para el tratamiento de Helicobacter
Pylori, mismo que estara basado en los dltimos
consensos de Gastroenterologia destacando las
nuevas farmacoterapias, esquemas y lineas de
tratamiento disponibles como es el caso del
incremento en la dosificacion de antibidticos e
inhibidores de la bomba de protones y el empleo
de la combinacion de 3 antimicrobianos, con el
Gnico objetivo de aumentar la tasa de
erradicacion de esta infeccion y mejorar la

calidad de vida de los pacientes.

Palabras  claves:  Helicobacter  Pylori,
antibioticos, erradicacién, Pylera, resistencia,

inhibidores de la bomba de protones.

ABSTRACT

Helicobacter Pylori infection is responsible for
multiple gastric diseases, with a clinical picture
characterized by the presence of symptoms and
structural alterations at the level of the gastric
mucosa; its diagnosis and treatment has become
an important challenge for all health
professionals not only because of its efficacy but
also because of the bacterial resistance. During
the latest years, its treatment has been under
constant modifications and research, which is
why this literature review aims to present the
current trends in the treatment of Helicobacter
Pylori, based on the latest Gastroenterology
consensus, highlighting the new
pharmacotherapies, schemes and treatment lines
available, such as the increase in the dosage of
antibiotics and proton pump inhibitors and the
use of the combination of 3 antimicrobials, with
the sole objective of increasing the eradication
rate of this infection and improving the quality of

life for patients.

Keywords: Helicobacter pylori, treatment,
antibiotics, new pharmacotherapy, eradication,

Pylera, resistance, proton pump inhibitors.
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2. COMPONENTES DE LA
REVISION BIBLIOGRAFICA

2.1. INTRODUCCION

En la actualidad, a nivel mundial la infeccion por
Helicobacter Pylori representa un problema de
salud pudblica debido a su alto indice de
resistencia y la pobre adherencia al tratamiento;
alrededor del 60% de la poblacidn esta infectada
por Helicobacter Pylori, cifra que aumenta
dependiendo de maltiples factores
predisponentes como: regién geogréafica, edad,
género, nivel socio-econdmico, condiciones
sanitarias entre otros. La infeccion por
Helicobacter Pylori afecta en mayor medida a
paises subdesarrollados y en vias de desarrollo.
En el Ecuador su prevalencia aumenta alrededor
del 70% y se estima que por cada 100 mil
habitantes 29 padecen de cancer géastrico a causa
de esta bacteria segin una investigacion
realizada por la Universidad de Guayaquil. La
OMS en el afio 2017 da a conocer los 12
microorganismos resistentes a antibidticos
dentro de la cual se encuentra al Helicobacter
Pylori como prioridad, dato preocupante para la
salud publica y razén fundamental para iniciar
estudios e investigaciones que nos permitan
mejorar el manejo terapéutico temprano y la
erradicacion  del mismo, permitiéndonos
disminuir  la incidencia de patologias
gastrointestinales y por ende la reduccién de la
morbimortalidad (1,2).

Actualmente el manejo y tratamiento del
Helicobacter Pylori ha estado en constantes
cambios debido al origen de nuevas cepas, al
aumento de la resistencia de algunos farmacos
como: claritromicina 15% y metronidazol 70%

pertenecientes a la terapia triple clasica, y a la

poca adherencia al tratamiento por parte del
paciente, razon por la cual las investigaciones a
nivel mundial tienen como objetivo estudiar
nuevos farmacos que contribuyan con la

erradicacion de este patégeno (3).

Esta revision bibliogréafica tiene como objetivo
principal investigar las nuevas tendencias para el
tratamiento de la infeccion provocada por el
Helicobacter Pylori y en base a ello pretendo dar
a conocer las nuevas terapias basadas en el
aumento de la dosificacion de antibiéticos e
inhibidores de la bomba de protones y la
combinacion de 3 antimicrobianos comprimidos
en una sola capsula llamada Pylera, los mismos
que junto a la administracién de un inhibidor de
la bomba de protones permiten la erradicacion
del Helicobacter pylori y ayudan en la
prevencion de lesiones premalignas como la
Ulcera gastrica. La investigacion de esta nueva
tendencia terapéutica esté basada en el objetivo 3
del desarrollo sostenible el cual garantiza una
vida sana, previniendo y fortaleciendo el
tratamiento en todas las edades, aumentando asi

la esperanza de vida y reduciendo la mortalidad

(4).

2.1. OBJETIVOS
2.2.1 OBJETIVO GENERAL

Investigar las tendencias actuales para el
tratamiento de Helicobacter Pylori en la

poblacion adulta.

2.2.2 OBJETIVO ESPECIFICO
v' Comparar la eficacia de la terapia triple
frente a las terapias cuadruples.
v' Conocer los nuevos esquemas
disponibles en las distintas lineas de
tratamiento para la erradicacion de

Helicobacter Pylori.

Pagina | 2
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v Exponer los estudios realizados en base
al manejo terapéutico de Helicobacter

Pylori.

3. DISENO METODOLOGICO

3.1 DISENO

Se realizard mediante la revision sistematica de
documentos de sociedades cientificas dedicadas
a dicho estudio (Helicobacter Pylori y tendencias
actuales en el tratamiento); asi como de

revisiones cientificas y articulos cientificos.

Para localizar los documentos bibliograficos se
utilizaran varias fuentes documentales utilizando
las palabras claves como: Helicobacter Pylori,
Tratamiento, Antibiéticos, Nueva
farmacoterapia, Erradicacion, Pylera,
Resistencia, ademés la combinacién entre las

mismas.

ESTRATEGIA DE BUSQUEDA

En esta revision bibliografica se realizard una
basqueda en Google Scholar de articulos
cientificos y guias publicadas por diferentes
sociedades y asociaciones profesionales tanto en
Ecuador como en el contexto internacional,
utilizaremos palabras claves antes descritas y
luego se realizard4 unas busqueda de revisiones
sisteméticas de articulos y literatura cientifica
que correspondan a los dltimos cinco afios en
idioma espafiol o inglés para lo cual se consultard
en bases de datos de la bibliografia Cochrane
(https://www.cochranelibrary.com/es ), Scielo
(https://scielo.org/es), Pubmed
(https://pubmed.ncbi.nIm.nih.gov), Elsevier
(https://www.elsevier.es/es).

3.2 CRITERIOS DE SELECCION
3.2.1 CRITERIOS DE INCLUSION

Dentro de esta revision bibliografica tendremos

en cuenta todo tipo de literatura gris (tesis de pre

y posgrado), revisiones sistematicas y articulos
cientificos relacionados con el tratamiento de

Helicobacter Pylori en idioma espafiol e inglés.

3.2.2 CRITERIOS DE EXCLUSION.
En este trabajo investigativo no se tomara en

cuenta articulos cientificos o estudios que no
estén dentro de los 5 afios, que se encuentre en
otro idioma diferente al inglés o espafiol y que no

enfoquen directamente al tema de revisién.

4. DESARROLLO

La infeccion por Helicobacter Pylori actualmente
es la octava causa de muerte debido a que es
responsable de la gran mayoria de lesiones
gastricas dentro de la cual se destaca el cancer
gastrico. El patégeno responsable de esta
infeccion es wuna bacteria gram negativa
descubierta por Warren y Marshall en 1984,
microbiologicamente  presenta una forma
espiroidea con filamentos mdviles permitiéndole
asi alcanzar la superficie interna de la mucosa
géstrica, mide de 2 a 4 um de longitud y 0.5a 1
um de ancho, se encuentra localizado en toda la
superficie del epitelio gastrico, ademas una de las
propiedades que posee este patdgeno es la
secrecién de ureasa, enzima que le permite
sobrevivir al medio &cido del estémago, debemos
tener en cuenta que también existen factores
predisponente para que se presente esta infeccion
como la regién geografica, el nivel
socioecondmico, condiciones sanitarias, edad,
sexo, genética entre otros. El resultado de la
colonizacién bacteriana serd una infeccion
cronica, que con el pasar del tiempo afecta el
epitelio gastrico y su funcion, provocando varios
sintomas y enfermedades como: gastritis,
enfermedad ulcerosa péptica, linfoma de MALT

y cancer gastrico (5,6).

Pagina | 3
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Este microorganismo ha coexistido con el ser
humano hace afios debido a su rapida via de
trasmision, la misma que ha sido punto de partida
para el aumento progresivo de la prevalencia e
incidencia de esta infeccion, el Helicobacter
Pylori presenta 3 vias de trasmision: fecal-oral,
oral- oral y oro-gastrica (latrogénica), dato
alarmante  debido a que en paises
subdesarrollados o en vias de desarrollo los

pacientes pediatricos son los mas afectados (7).

En los Ultimos afios se ha intensificado la
investigacién de los factores de virulencia del
Helicobacter Pylori debido a que la bacteria
necesita un medio idéneo para sobrevivir entre
los que encontramos a la ureasa, adhesinas,
hemaglutininas y la produccién de toxina
vacuolizantes, que van a interferir para que se
produzca la colonizacion bacteriana aumentando
asi la produccién y progresion de lesiones en la
mucosa gastrica. La ureasa es una metaloenzima
producida por Helicobacter Pylori indispensable
para la adaptacién al medio &cido del estémago,
posee dos subunidades UreA UreB, su
desempefio dependerd del pH que existe
alrededor de la bacteria; el mecanismo que la
bacteria utiliza para su proteccion es acumular
una gran cantidad de ureasa en el citoplasma,
para hidrolizar la urea que esta en el estémago en
amonio y dioxido de carbono. Este amonio va a
aumentar el pH (6 o 7) gastrico disminuyendo la
accion del 4cido clorhidrico y por ende
propiciando un pH neutro de las glandulas
gastricas colonizadas para que dicha bacteria
pueda sobrevivir en este medio y pueda con
mayor facilidad llegar hasta epitelio gastrico,
ademas cabe recalcar que esta enzima es la
responsable de la produccion de células

inmunoldgicas asi como el cambio del moco

gastrico lo cual facilita la produccion de la lesion

inflamatoria (8)

Otro de los factores importantes que posee esta
bacteria es la adhesion a la mucosa gastrica por
medio de la interaccién que existe entre el
receptor de mucina 5 y la adhesina bacteriana,
mecanismo que permite la pérdida de
microvellosidades gastricas y ayudando en la
formacién de la unién estrecha entre el sitio de
adhesion y el microorganismo, por otro lado el
Helicobacter Pylori produce la formacién de
citotoxinas como la VacA y la CagA, mismas
que aumentan las cepas de virulencia de este
patégeno relacionados con el factor genético y
asociado a patologias crénicas como la Ulcera
péptica, la gastritis crénica, cancer de estbmago

entre otras (9).

La infeccién por Helicobacter Pylori se adquiere

en edades pediatricas y  desarrolla

progresivamente maultiples patologias
gastroduodenales con su respectiva clinica como
es el caso de la Ulcera péptica, gastritis y
adenocarcinoma gastrico. Esta infeccion a larga
data puede pasar asintomatica sin embargo
existen signos y sintomas que nos podrian hacer
sospechar que el paciente presenta una infeccion
avanzada, seglin la Revista Redalyc en el afio
2017 se realiz6 un estudio descriptivo con una
poblacion de 230 pacientes del Departamento de
Endoscopia 'y Anatomia patologica de
policlinicos de la Habana-Cuba, en donde da
como resultado la prevalencia de la epigastralgia
con un 64.8% seguido de la
saciedad postprandial 56,1%, acidez 51,7%,
regurgitacion 40%, nduseas 38,7%, dolor
abdominal 19,1%, pirosis 18,3%, vémito 13,5%
y halitosis 5,7%, cabe recalcar que cada paciente

desarrolla diferente sintomatologia dependiendo

Pagina | 4
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la progresion y la complicacién que produce la

infeccion (10).

En cuanto al diagnostico para la deteccion de
Helicobacter Pylori tiene gran importancia
conocer la clinica del paciente debido a que la
misma ayudara al profesional de la salud a
determinar la prueba o procedimiento a seguir asi
como la disponibilidad de la prueba y su costo-
efectividad. En la actualidad a nivel mundial y
segln lo publicado en la Revista Scielo existen y
estan disponibles métodos invasivos
(histopatologia, cultivo y prueba rapida de la
ureasa) y no invasivas (PCR, prueba de aliento a
urea, prueba de antigenos fecales, pruebas

seroldgicas (11).

Dentro de los métodos no invasivos tenemos los
test pasivos que Unicamente detectan si existio
exposicion al patégeno y los test activos que son
capaces de detectar si el paciente esta
atravesando la infeccion; este método esta
indicado en pacientes con historia clinica
familiar, estudios epidemiolégicos, control post
erradicacion y pacientes sintométicos o
asintomaticos. En los test pasivos citamos a las
pruebas serolégicas las mismas que estan
basadas en la deteccion de anticuerpos séricos
1gG o IgA , deteccidn de anticuerpos especificos
como CagA y VacA asi como el empleo de
técnicas en distintas muestras como orinay saliva
para la deteccion del Helicobacter Pylori; en
cuanto a los test activos tenemos al test de aliento
con urea y al antigeno en heces, destacandose la
prueba en aliento con urea-13C, en la cual se
detecta la actividad de la enzima ureasa de
Helicobacter Pylori, esta prueba consiste en la
toma de la primera muestra de aire exhalado,
luego se ingiere la urea-13C con 50 ml de agua,

la segunda muestra es el aire exhalado 30

minutos después de la ingesta, este método en la
actualidad es el mas utilizado debido a su eficaz
sensibilidad y especificidad del 90% como queda
plasmado en un estudio realizado en la ciudad de
Lima en el afio 2016, en el cual se estudi6 a 3835
pacientes de consulta externa de la
Red Rebagliati de los cuales se obtuvo una
muestra de 1832 pacientes demostrando la
efectividad de esta método de diagndstico y la
prevalencia de esta bacteria en pacientes mayores
de 35 afios con un 66.9% (12,13).

Otro de los métodos utilizados para el
diagnéstico de este patdgeno es mediante el uso
de técnicas invasivas como la endoscopia,
histologia, cultivo y test rapido de ureasa. El
principal objetivo de este método es la
visualizacién del patégeno y los cambios
realizados en la mucosa gastrica debido a la gran
adherencia que presenta, es la prueba més utiliza
debido a que posee una sensibilidad del 95% y
una especificidad del 97% sin embargo la
limitacion mas marcada que presenta es el costo
de esta técnica, dentro de este grupo el cultivo es
considerado el estdndar de oro debido a que
también podemos estudiar la sensibilidad
antimicrobiana, toxicidad y virulencia, tiene una
sensibilidad del 60% y una especificidad del
98%, como Ultima prueba invasiva y no menos
importante tenemos a la prueba de la ureasa la
misma que determina esta enzima en una muestra
del epitelio géstrico, en nuestro medio esta
disponible la CLO test y PyloriTek, GUT test y
la MIU test cada una de ellas con distinta
sensibilidad y especificidad. Finalmente el
diagnostico de la infecciéon producida por el
Helicobacter Pylori ha sido un reto para los
profesionales de la salud ya que depende no solo
de la visualizacidn del patdgeno sino del anélisis

de antigenos y anticuerpos (14,15).
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Actualmente el tratamiento de la infeccion por
Helicobacter Pylori ha estado en constante
cambio gracias a las recientes investigaciones
que se vienen realizando debido a la alarmante
tasa de prevalencia e incidencia provocada por
este patégeno, asi como la progresion de
complicaciones que hacen que disminuya la
calidad de vida de quien desarrolla esta
infeccion. En décadas anteriores se creia que para
erradicar la Helicobacter pylori bastaba con la
disminucion de la acidez gastrica, curando asi la
Glcera, sin embargo, con el pasar del tiempo se ha
evidenciado que los pacientes sufrian
complicaciones como sangrado y malignizacién
de dichas lesiones. Marshall empleo cimetidina,
sales de bismuto y metronidazol, pero hubo la
necesidad de emplear una terapia dual es decir
antidcidos y antibidticos, por lo que el uso de
inhibidores de la bomba de protones marcé

un paradigma en dicho tratamiento (16).

Hasta la fecha existen una gran variedad de
esquemas terapéuticos, mismos que estan
destinados a la erradicacibn de esta
bacteria tratando de disminuir la incidencia de
patologias digestivas, sin embargo existen
multiples factores que intervienen directa e
indirectamente la adherencia al tratamiento tal es
el caso de la resistencia antimicrobiana, la
localizacion de colonizaciéon bacteriana y el
poco compromiso que brinda el paciente. Desde
hace décadas tenemos disponible un esquema de
tratamiento, el mismo que consta de una
combinaciéon de antibidticos dentro del cual
tenemos al metronidazol, claritromicina,
amoxicilina, fluoroguinolonas y tetraciclinas,
esquema al que se asocia un inhibidor de la
bomba de protones o bismuto, actualmente este

esquema esta en estudio debido al aumento

considerable de las cepas de resistencia
antimicrobiana, razén que ha obligado a
investigadores del area de la salud a desarrollar
nuevas estrategias que beneficien no solo al
paciente sino a disminuir considerablemente su
prevalencia y mortalidad por cancer gastrico
(7).

El manejo de esta infeccion a base de la terapia
triple conformada por la combinaciéon de 2
antibiéticos como la claritromicina administrada
a dosis de 500mg/12 horas, amoxicilina 1g/12
horas, asociado a un inhibidor de la secrecion
acida como es el omeprazol a una dosis de
20mg/12 horas durante un periodo de 7 dias, en
afios anteriores fue considerada una terapia
eficaz con una buena seguridad y tolerancia, sin
embargo hoy en dia este tratamiento
convencional ha perdido sensibilidad vy
especificidad debido a las tasas elevadas de
resistencia antimicrobiana, tal es el caso de la
claritromicina siendo mayor al 15% rango
inaceptable al hablar de la eficacia, tolerancia y
seguridad de un farmaco, investigacion que
queda plasmada en un articulo publicado por la
Revista Scielo, donde da a conocer la tasa mas
alta en los ultimos tiempos registrada en los
Gltimos tiempos en la Unidn Europea de un 18%
y el poco o nulo porcentaje de erradicacion del
Helicobacter Pylori; Ultimamente se esta
considerando como tratamiento erradicador
cuando trata la enfermedad en un 90%, cabe
mencionar que los consensos realizados en afos
atrds proponen una tasa de erradicacion de hasta
el 80%; la eleccién del tratamiento a utilizar en
primera linea dependera de la area geografica y

el nivel de resistencia a la claritromicina (18).
Para la erradicacion de esta bacteria gram

negativa se dispone de varios esquemas, en

primera linea tenemos la administracion de
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claritromicina a dosis de 500mg/12 horas,
amoxicilina 19/12 horas, y un inhibidor de la
bomba de protones 20 mg /12 horas, cabe
mencionar que si se observa una resistencia
mayor al 15 % para la claritromicina se deberia
asociar el metronidazol 500 mg/12 horas,
tratamiento que deberia emplearse por un
periodo de 14 dias para su correcta eficacia y

erradicacion (19).

Luego de afios de consensos finalmente en el
2016 se desarrolla en México el V Consenso de
Maastricht/Florence donde hubo la participacion
de 43 expertos de distintos paises, mismos que
evaluaron en base a las mdltiples
manifestaciones las mejores recomendaciones y
Gltimas evidencias que rodean al tratamiento del
Helicobacter Pylori, el consenso dio como
resultado que el Helicobacter Pylori es la causa
principal de gastritis atréfica y que su
erradicacion disminuye la progresion y las
complicaciones de esta enfermedad infecciosa
(nivel de evidencia 1B y grado de recomendacion
A), en la poblacion joven que padece dispepsia
no investigada se recomienda fuertemente la
estrategia “prueba y tratamiento” (nivel de
evidencia: alto) es decir el uso de pruebas no
invasivas, en lugar de “endoscopio y
tratamiento” (esofagogastroduodenoendoscopia
directa ) con visualizacién de todo el tracto
gastrointestinal superior, debido a que antes de
realizar esta prueba invasiva deberiamos tener en
cuenta su costo-beneficio ya que existe una
relacion entre la incidencia de enfermedades
gastricas y la prevalencia de Helicobacter Pylori,
es decir que mientras mas baja es su prevalencia
existird menor posibilidad de una prueba positiva
y de una enfermedad relacionada con
Helicobacter Pylori; debemos tener en cuenta

también que la prevalencia en cada pais es

distinta, por lo que en una poblacién de baja
prevalencia deberiamos descartar una patologia
esofagica antes que una infeccion por

Helicobacter Pylori.

Los pacientes que padecen gastritis no atrofica
tienen una secrecion de acido aumentada lo que
conduce a la progresion y empeoramiento de la
patologia, por el contrario los que padecen de
gastritis atrofica presentan alteracién en la
produccion de acido, ademas cabe mencionar que
el fracaso del tratamiento erradicador contribuye
al incremento de 4&cido lo que conlleva a
complicaciones debido al reflujo gastroesoféagico
que presentan (nivel de evidencia: alto y grado de
recomendacion: alto); segtn el consenso también
se dio a conocer que el 10% de los pacientes con
infeccion por Helicobacter Pylori presentan
sintomas dispépticos (nivel de evidencia:
moderado y grado de recomendacion: fuerte) y
que la erradicacion del patdégeno produce una
mejoria significativa de estos sintomas, siendo
este el tratamiento de primera linea, siempre y
cuando tenga una duracién de 14 dias tal y como
lo demostrd un metaandlisis del IV consenso
Mexicano, en el que se evaluo la eficacia de la
terapia cuédruple clasica conformada por
bismuto 150-300 mg cada 6 horas, metronidazol
500 mg cada 6 horas, y tetraciclinas 500 mg cada
6 horas, asociada a un Inhibidor de la bomba de
protones como es el caso del omeprazol 40 mg,
misma que da como resultado una tasa de
erradicacion mayor al 85%, pudiendo demostrar
la seguridad y la tolerancia de este nuevo
esquema. Esta terapia hizo surgir nuevos estudios
y como resultado se plante6 utilizar dos
opciones: la primera que consta de la
administracion del bismuto 150 mg cada 6 horas,
tetraciclina 500 mg cada 6 horas, metronidazol

500 mg cada 6 horas asociado a 40 miligramos
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de un inhibidor de la bomba de protones por 14
dias o la terapia en la que no se emplea el bismuto
y que incluye 40 miligramos de un inhibidor de
la bomba de protones cada 12 horas,
claritromicina 500 mg cada 12 horas, amoxicilina
1 gr cada 12 horas y metronidazol 500 mg. cada

12 horas por un periodo de 14 dias (20).

Como es de nuestro conocimiento la terapia
cuadruple tiene diferentes lineas de tratamiento;
en primer lugar tenemos a la terapia cuadruple
clasica “Pylera”, la misma que resulta de la
combinacion de metronidazol 125 mg,
tetraciclina 125 mg y bismuto 140 mg,
administrando 3 capsulas cada 6 horas asociada
a 40 mg de Omeprazol cada 12 horas durante 10
dias; la terapia cuadruple concomitante que esta
formada por 40 mg de un inhibidor de la bomba
de protones cada 12 horas méas amoxicilina 1 gr
cada 12 horas mas claritromicina 500 mg cada 12
horas y metronidazol 500 mg cada 12 horas por
14 dias y como segunda linea de tratamiento se
describe como primera opci6n la terapia
cuadruple con levofloxacino 500 mg cada dia,
amoxicilina 1 gr cada 12 horas, subcitrato de
bismuto 120 mg 2 capsulas cada 12 horas
asociado a un inhibidor de la bomba de protones
a dosis altas cada 12 horas por 14 dias y como
segunda opcién tenemos la terapia cuadruple con
rifabutina 150 mg cada 12 horas, amoxicilina 1
gr cada 12 horas y subcitrato de bismuto 120 mg
2 capsulas cada 12 horas incluyendo un inhibidor
de la bomba de protones a dosis altas por 14 dias
(Tabla 1) (21).

Si bien es cierto los esquemas terapéuticos
disponibles para la infeccién por Helicobacter
pylori son diversos no todos poseen un
porcentaje elevado de eficacia, es por ello que

desde el consenso del afio 2016 se han venido

realizando multiples investigaciones con el Ginico
objetivo de dar a conocer la terapia que mas
elevada tasa de erradicacion tenga hasta la
actualidad, en el afio 2017 la Revista Scielo
publica un estudio prospectivo realizado en la
Unidad de gestion clinica intercentros de aparato
digestivo de Sevilla-Espafia con el proposito de
demostrar la eficacia y seguridad de la nueva
terapia cuadruple con bismuto asociado al
omeprazol. La poblacién que se benefici6 en este
estudio fueron 58 pacientes, mismos que fueron
clasificados dependiendo si tenian tratamiento
previo o iniciaban con tratamiento de primera
linea, cada paciente recibi6 la terapia cuadruple
a base de 3 céapsulas de subcitrato de bismuto
140 mg, 3 cépsulas de metronidazol 125 mgy 3
capsulas de tetraciclina 125 mg cada 6 horas
asociado a 20 mg de omeprazol cada 12 horas
durante 10 dias; como resultado luego de este
estudio se demostré la eficacia de la terapia
cuaddruple con bismuto en pacientes con
tratamiento de rescate en un 93 % frente al 97%
de eficacia en pacientes tratados por primera vez
con esta terapia; en cuanto a los efectos adversos
que presentaron fue diarrea (17%), nausea (13%)
y astenia (12%) siendo la ndusea el principal
factor para que 2 pacientes abandonen el
tratamiento. En este estudio queda demostrado la
eficaciay la seguridad de la terapia cuadruple con
bismuto como tratamiento de primera linea
debido a su elevado porcentaje de erradicaciéon y

la escasa presencia de efectos adversos (22).

En base a lo publicado en las investigaciones y
estudios anteriores surge un nuevo reto en el
manejo de la infeccion por Helicobacter Pylori
tanto asi que en el afio 2019 la Revista Scielo
publica un estudio sobre PYLERA asociado al
omeprazol (inhibidor de la bomba de protones),

exponiéndonos que para que exista una mayor
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erradicacion de esta infeccion debemos
administrar la terapia cuadruple con bismuto para
disminuir la incidencia de lesiones gastricas
teniendo siempre en cuenta la resistencia
antimicrobiana, concepto demostrado mediante
un estudio prospectivo publicado en el afio 2018
por la Revista Espafiola de enfermedades
digestivas, con una poblacion de 200 pacientes,
los cuales aceptaron la terapia cuadruple con
bismuto cada 6 horas por 10 dias, evidenciando
que la administracion de esta linea de tratamiento
ayuda a la erradicacion de Helicobacter Pylori en
un 90%, cabe mencionar que como cualquier
medicamento tuvo efectos adversos como dolor
abdominal, nauseas y vomito, sin embargo sus
beneficios son mayores que sus efectos adversos
(23,24).

Si bien es cierto que esta nueva terapia dio
buenos resultados debido a su tasa elevada de
erradicacion, contribuye también para la
realizacion de nuevos estudios
e investigaciones con el Gnico objetivo de dar a
conocer las nuevas tendencias para el tratamiento
de esta infeccion, es por ello que en el afio
2018, la revista de Cochrane realiza una
basqueda basada en los ensayos controlados de
pacientes ambulatorio con diagnostico de
infeccion por Helicobacter Pylori, teniendo
como objetivo demostrar la correlaciéon que
existe entre el uso de la N-acetilcisteina y
antibidticos como tratamiento actual para la
erradicacion de la infeccion: en esta bdsqueda se
incluye una poblacion de 559 pacientes con edad
entre 17 a 76 afios, dando como resultado la baja
tasa de eficacia y seguridad al administrar esta
nueva terapéutica debido a que los ensayos en los
gue se basa la investigacion tienen diversa clinica
y distinto disefio metodoldgico sin embargo la

eficacia de esta nueva terapia comparada al

placebo aumenta la tasa de erradicacion del
Helicobacter Pylori debido al efecto bactericida
y a la accién sinérgica de ambos compuestos
(25).

En ese mismo afo la Revista Elsevier da a
conocer las  mdultiples  recomendaciones
planteadas en la IV Conferencia Espafiola de
Consenso sobre el tratamiento de la infeccion por
Helicobacter Pylori y en base a ello los
investigadores han tenido la necesidad de evaluar
el papel que cumple la rifabutina debido a que
esta bacteria ha demostrado ser susceptible in
vitro y que actualmente no se ha encontrado
cepas resistentes a pesar de haber recibido
tratamiento previo, este es un antibiético de
reserva y esta indicado tras el fracaso de 3 lineas
de tratamientos anteriores; la rifabutina se
administra asociada a la amoxicilina 1gr cada 12
horas y omeprazol 20 mg cada 12 horas, ya que
esta demostrado que la tasa de resistencia es del
1.3%, segln un metaanalisis realizado en una
poblacion conformada por 2.982 pacientes. En
cuanto a la dosificacion de este nuevo antibiético
el estudio recomienda utilizar dosis de
300mg/dia de rifabutina ya que se ha
comprobado que es mas efectiva que la de
150mg/dia con una duracién de 10 a 12 dias,
como todo medicamento la rifabutina tiene
efectos adversos y se cita a la mielo toxicidad
como uno de sus principales signos con un 22%
(26).

La baja tasa de resistencia de la rifabutina
permite a los investigadores iniciar estudios
sobre su asociacion a inhibidores de la bomba de
protones de Gltima generacion a dosis altas como
es el caso del lansoprazol; en un articulo
publicado por  Journal of  Clinical

Gastroenterology acerca de la eficacia con la
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triple terapia en pacientes resistentes a maltiples
farmacos, demostraron que el uso del lansoprazol
60 mg/12h, amoxicilina 1gr/12h y rifabutina 150
mg/dia por 12 dias tienen un tasa de erradicacion
del 87% y una tasa de curacién del 96%, lo cual
da a esta terapia mayor seguridad y confiabilidad
27).

Debido a la efectividad de la rifabutina en
estudios anteriores se realiza el estudio
ERADICATE Hp (NCT01980085) para evaluar
la eficacia y seguridad de RHB-105, misma que
esta basado en la combinacién de omeprazol 10
mg , amoxicilina 250 mg y rifabutina 12,5 mg
comprimidas en una sola capsula. La poblacién
de estudio fue de 277 pacientes a quienes se le
administraron 4 capsulas cada 8 horas durante 14
dias (dosis diaria de amoxicilina 3 gr, omeprazol
120 mg y rifabutina 150 mg), obteniéndose como
resultado una tasa de erradicacién del 89,4% y en
cuanto a su seguridad solo 3 pacientes
suspendieron su administracién debido los
efectos adversos que se presentaron como cefalea
y diarrea. Este estudio publicado por PubMed
demuestra que esta nueva terapia triple es segura
y eficaz debido a que en esta terapéutica no
interviene la tasa de resistencia antimicrobiana
(28).

Las investigaciones en los ultimos afios han
girado en base a la terapia de erradicacién del
Helicobacter Pylori, solamente especificando el
esquema antibiético pero no alrededor de los
inhibidores de la bomba de protones, es por ello
que la  Asociaciébn  Colombiana  de
Gastroenterologia en el afio 2018 realiza una
publicacion basada en su mecanismo de accion,
para ello debemos saber que los Inhibidores de la
bomba de protones son metabolizados por

el citocromo P450, principalmente por su

isoenzima la CYP2C19 y dependiendo de ella se
clasificard en metabolizadores rapidos, lentos e
intermedios, mismos que estan asociados a su
eficacia clinica; la Revista Colombiana de
Gastroenterologia da a  conocer  un
metaanalisis en donde se constatd que el éxito
terapéutico de los metabolitos rapidos
(omeprazol y lansoprazol) fueron menores que
de los metabolitos intermedios, es por ello que en
Américay Europa se debe utilizar estos farmacos
a dosis altas debido a que la degradacion es mas
rapida y existe menor vida media, es decir que si
se administra omeprazol o esomeprazol su
dosificacion serd 40 miligramos cada 8 o 12
horas y en el caso del lansoprazol se administra
60 mg cada 8 horas para mejorar asi el efecto del
CYP2C19 en un 12% y obtener una supresion

mayor del &cido gastrico (29).

Articulo recientes publicado en el 2020 por la
revista de Gastroenterologia
Latinoamericana demuestra una vez mas que el
uso de los inhibidores de la bomba de
protones nos ayuda a inhibir la secrecion acida
del estbmago y son metabolizados por el
citocromo P450; sin embargo en la necesidad de
encontrar nuevos esquemas de tratamiento con
mayor sensibilidad y especificidad se realiza un
estudio donde se pone de manifiesto la
administracion del vonoprazan, comparandolo
con el lansoprazol, farmaco que inhibe la bomba
de H+, K+ y ATPasa, tiene una potencia superior
en 350 por sobre el inhibidor de la bomba de
protones (lansoprazol) debido a su estabilidad en
el jugo gaéstrico, haciéndole tener un efecto méas
eficaz y por un periodo méas prolongado; este
estudio se realiz6 en Japon en el Hospital Nagano
Red Cross con una poblacién de 141 pacientes
diagnosticados de gastritis crénica por

Helicobacter Pylori y como resultado de esta
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investigacion se demostr6 que la tasa de
erradicacion fue superior al asociar el esquema
antibiotico al vonoprazan con un 95,7% frente a
la administracion de omeprazol con un 71,4%,
guedando demostrado la eficacia y seguridad de
este farmaco debido a que no se registraron

efectos adversos significativos (30).

En ese mismo afio la Sociedad Chilena de
Gastroenterologia con el afan de mejorar la tasa
de erradicacion da a conocer los beneficios que
se obtiene al emplear dosis altas de amoxicilina
(3 gr) debido a que al ser administrada cada 6-8
horas se logra una concentracion minima
inhibitoria, sostenida y adecuada, por otra
parte el incremento de la dosificacién del
metronidazol a 1,5 gramos diarios esta basado en
la resistencia in vitro del 41,8% (Tabla 2); si bien
es cierto que la administracion de antibidticos a
dosis altas aumenta la eficacia en la terapia de
erradicacion Gltimamente se ha propuesto la
terapia dual como esquema de primera linea, la
misma que esta conformada por esomeprazol 40
mg cada 12 horas y amoxicilina 1 gramo cada 8
horas por un periodo de 14 dias (Tabla 3), misma
que ha sido evaluada en el Hospital Ren Ji-China
mediante un estudio aleatorizado, unicentrico
con una poblacibn de 160 pacientes
demostrando una tasa de erradicacion del 96.1%
y el 7,5% de efectos adversos como la ndusea,
diarrea y vomito. Hasta el momento la terapia
dual ha sido bien tolerada y ha demostrado su
eficacia y seguridad, razén por la cual ha sido
considerada para el tratamiento de la infeccién
por Helicobacter Pylori especialmente en paises
con elevada prevalencia de resistencia antibittica
(31,32).

En cuanto al uso de probidticos como terapia
coadyuvante para la erradicacion de Helicobacter

Pylori posee beneficios ya que mejoran la

macrobidtica intestinal, estando intimamente
relacionado no solo con la tasa de erradicacion
sino con la reduccién de efectos adversos (33).
Sin embargo, en la actualidad y luego de
habernos enfrentado a una crisis sanitaria
mundial, la pandemia por COVID 19 dio pie a
nuevas oportunidades investigativas, es por ello
que la Revista PubMed publica un estudio
realizado en 123 hospitales de 25 paises
europeos, con el objetivo de demostrar la funcién
que tienen estatinas en el tratamiento de
erradicacion del Helicobacter Pylori debido a su
efecto antiinflamatorio; este estudio
multicéntrico, prospectivo no logré optimizar la
tasa de éxito de las terapias erradicadoras ya
establecidas debido a que dio como resultado una
tasa de efectividad menor al 20% y un aumento
del 20 al 35% de efectos adversos, es por ello que
no se puede recomendar ampliamente la
combinacion de las estatinas en el tratamiento
erradicador a pesar que este grupo de farmacos
intervienen en la reduccion de ciertas citotoxinas
como la VacA 'y la CagA (34).

5. CONCLUSIONES

Aungue ciertamente la infeccién  por
Helicobacter Pylori ha aumentado
considerablemente en los ltimos afios su manejo
y tratamiento también ha ido evolucionando,
tanto asi que actualmente tenemos disponible
muchos estudios e investigaciones con el nico
fin de erradicar la infeccion producida por este
patégeno para disminuir asi las tasas de

incidencia y prevalencia.

En esta revision bibliografica concluyo que si
bien es cierto en afios anteriores la terapia clésica
a base de claritromicina y amoxicilina asociada
al omeprazol demostrd una eficacia del 80%,
actualmente  debido a la  resistencia

antimicrobiana y a la pobre adherencia al
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tratamiento ha tenido que ser reemplazada por la
terapia cuadruple ya que este esquema de
tratamiento posee una efectividad mayor al 90%
por la combinacién antibiotica que presenta, sin
embargo tenemos que conocer que en la
actualidad existen diferentes esquema de
tratamiento para la erradicacion de este patégeno
lo que compromete al profesional de la salud
a conocer el perfil del paciente y la tasa local de
resistencia antibidtica para poder realizar un
buen manejo terapéutico con el Gnico objetivo de
erradicar y disminuir el riesgo de resistencia; las
terapias disponibles son las que
emplean combinaciones de 3 antibioticos
asociadas a un inhibidor de la bomba de protones
conocidas como la terapia cuddruple, mismas que
propone varias opciones: la primera que consta
de la administracion del bismuto, tetraciclina,
metronidazol més un inhibidor de la bomba de
protones o la terapia en la que no se emplea el
bismuto y que incluye un inhibidor de la bomba
de protones también tenemos la terapia con
levofloxacino y con rifabutina, cada una de estas
terapias han sido estudiadas por varios
investigadores 'y poseen sus  respectiva
sensibilidad y especificidad, sin embargo
actualmente se han dado a conocer nuevas
tendencias terapéuticas dentro de la cuales esta el
aumento en la dosificacién antibiética y de los
inhibidores de bomba de protones asi como la
combinacién de 3 antimicrobianos siendo estas
las més empleadas como tratamiento para
Helicobacter pylori ya que poseen una tasa de

erradicacion del 96.1%.

En definitiva el tratamiento de la infeccién por
Helicobacter Pylori recae Ginica y exclusivamente
sobre la terapia de erradicacion, es por ello la
necesidad y la gran importancia de que los

profesionales de la salud estén en constante

actualizacion debido a los cambios en las
resistencias bacterianas por el uso indiscriminado
y el consumo no autorizado de antibi6ticos,
empeorando 0 enmascarando asi la progresion
de patologias cronicas que a larga data pueden
debutar con complicaciones y aumento en el

indice de mortalidad.
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7. ANEXOS

TABLA 1: ESQUEMAS DE TRATAMIENTO PARA HELICOBACTER PYLORI

TERAPIAS CUADRUPLES

horas

TRATAMIENTO FARMACOS POSOLOGIA DURACION
IBP 40 miligramos/12 horas
Tetraciclina 500 miligramos/ 6
horas
Terapia cuadruple | Bismuto 150-300 miligramos/ 6 14 dias
clasica horas
Metronidazol 500 miligramos/ 6
horas
Pylera
Terapia cuadruple Tetraciclina 125mg 3 capsulas cada 6 horas
con bismuto Bismuto 140mg 14 dias
Metronidazol 125mg
IBP 40 miligramos/12 horas
Terapia cuadruple Amoxicilina 1 gramo/ 12 horas
concomitante (sin Claritromicina 500 miligramos/ 12
bismuto) horas
Metronidazol 500 miligramos/ 12 14 dias
horas
IBP 40 miligramos/12 horas
Levofloxacino 500 miligramos/ dia
Terapia cuadruple Amoxicilina 1 gramo/ 12 horas
con levoflaxacino Subcitrato de bismuto 120 miligramos 2
comprimidos/12 horas 14 dias
IBP 40 miligramos/12 horas
Rifabutina 150 miligramos/12
horas
_ Amoxicilina 1 gramo/ 12 horas )
Te.][apla.con Subcitrato de 120 miligramos 2 14 dias
rifabutina bismuto comprimidos/12
horas
IBP 40 miligramos/12

Elaborado por: Maria Encalada.
Fuente: Revista Elsevier de Gastroenterologia y Hepatologia. 2018

TABLA 2: OPTIMIZACION DE LAS TERAPIAS PARA HELICOBACTER PYLORI

FARMACOS

RECOMENDACION

Amoxicilina

1 gramo cada 8 horas

Metronidazol

1.5 gramos / dia

Inhibidores de la Bomba de protones

Omeprazol 40 miligramos cada 12 horas
Esomeprazol 40 milogramos cada 12 horas
Lansoprazol 60 miligramos cada 12 horas
Rabeprazol 40 miligramos cada 12 horas

Elaborado por: Maria Encalada.
Fuente: Revista de Gastroenterologia Latinoamericana.2020
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TABLA 3: TERAPIA DUAL PARA INFECCION POR HELICOBACTER PYLORI

FARMACO DOSIFICACION
Amoxicilina 1 gramo cada 8 horas
Esomeprazol 40 miligramos cada 12 horas

Elaborado por: Maria Encalada.
Fuente: Pubmed.2019
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