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Resumen

Helicobacter pylori es la principal etiologia de la Glcera péptica a nivel mundial, no obstante la disminucion
progresiva de la infeccion. La Ulcera duodenal es una complicacion frecuente de la infeccion, y por la magni-
tud y la consistencia de esta asociacion, la necesidad de erradicar a Helicobacter pylori en estos casos esta
claramente establecida por las guia del American College of Gastroenterology y el consenso Maastricht Il.
Con el tratamiento de erradicacion se obtiene curacion y se evitan las complicaciones derivadas de la Glcera
(Ej. sangrado). Es de importancia establecer un manejo antibiético adecuado al perfil de resistencia de la po-
blacién y verificar la erradicacion de la infeccion para eliminar el riesgo de recaida y complicacion de la Ulcera.
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Abstract

Worldwide Helicobacter pylori remains the main etiology for peptic ulcer disease despite progressively
decreasing prevalence of the infection. Duodenal ulcers are frequent complications of H. pylori infections.
Because of the magnitude and consistency of this association, the need for eradication of Helicobacter pylori
in these cases has been clearly established by the American College of Gastroenterology guidelines and by
the Maastricht Ill consensus. With the eradication treatment healing can be achieved and complications of
ulcers such as bleeding can be avoided. It is important to establish an antibiotic treatment appropriate to the
population’s resistance profile and to confirm eradication of infection in order to eliminate the risk of relapse
and complications due to ulcers.
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La infeccién por Helicobacter pylori (H. pylori) afecta por
lo menos al 50% de la poblacién mundial; es mds frecuente
en los paises en vias de desarrollo, con mas del 80% en
contraste con Estados Unidos, que esta entre 30 y 40% de
la poblacién (1, 2). H. pylori est4 involucrado en la etiolo-
gfa del cancer gastrico (1 a 2% de los infectados), linfoma
MALT géstrico (menos de 0,1% de los infectados) y tlceras
pépticas gastricas y duodenales (1 a 10% de los infectados)
(2). Se ha estimado que el riesgo de padecer tlcera péptica
alo largo de la vida es de 11 a 20% para los hombres y de

8 a 11% para las mujeres, con una incidencia anual de 0,03
a2 0,19% (3, 4). En muchos paises, H. pylori es el principal
agente etiolégico de la tllcera duodenal (UD), en Colombia
en més del 70%, aunque en otros como EE.UU. estd pre-
sente en el 50% de esta patologfa (5). A nivel mundial hay
consenso en la indicacién de erradicar H. pylori en casos de
tilceras duodenales (1-4, 6-12), aunque el éxito de los dife-
rentes esquemas es variable, debido fundamentalmente a la
resistencia del microorganismo a los diferentes antibidticos
(1,2, 6,7). En Colombia atin se desconoce cuél es la tera-
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pia de erradicacién de primera linea teniendo en cuenta el
perfil de resistencia a los diferentes antimicrobianos (13).

CASO CLINICO

Hombre de 68 anos de edad asiste a urgencias por cuadro de
12 horas de evolucién caracterizado por hematoquezia en 2
oportunidades. Refiere dolor continuo en el hemiabdomen
superior y nduseas sin vomito. No hay antecedentes de rele-
vancia o consumo de medicamentos de forma regular.

En la valoracién inicial se encuentra con TA 86/52, FC
102, FR 18, sin hallazgos en el examen de abdomen o sig-
nos de hipoperfusién. Se reanimé con solucién isoténica
con posterior estabilidad hemodindmica. Fue llevado a
colonoscopia y se encontraron restos de sangrado sin evi-
dencia de lesiones sangrantes. Se realizé inmediatamente
endoscopia de vias digestivas altas que evidencié una
tlcera duodenal en el bulbo, con sangrado en capa. El test
de ureasa fue positivo. ; Cémo debe ser manejado este caso?
¢Tiene importancia en el manejo la presencia de infeccién
por H. pylori?

DISCUSION

Las principales etiologias de la tlcera duodenal son la
infeccién por H. pylori y el uso de antiinflamatorios no
esteroideos (AINES) (8). Las tlceras H. pylori y AINES
negativas comprenden un grupo de etiologias dentro de
las que se encuentra la enfermedad de Crohn, la enferme-
dad de Behcet, el sindrome de Zollinger-Ellison, las neo-
plasias del duodeno, la isquemia intestinal, la amiloidosis,
la sarcoidosis, la gastroenteritis eosinofilica, la purpura de
Henoch-Schonlein y las infecciones por citomegalovirus,
herpes simplex u otros tipos de Helicobacter (8, 9).

Para todas las poblaciones, se ha documentado dismi-
nucion progresiva en la frecuencia de las tlceras pépticas,
asi como también modificacién de la prevalencia de sus
diferentes etiologfas (4). Actualmente, a nivel mundial,
H. pylori esta presente en més del 80% de las tlceras duo-
denales complicadas y no complicadas; sin embargo, cada
dia se encuentra un aumento de la frecuencia de las dlce-
ras secundarias al consumo de AINES, asi como las que se
deben a factores diferentes a estas dos causas principales
(8). Las tlceras secundarias a H. pylori han disminuido en
lugares tanto de alta como de baja prevalencia de la infec-
cién, especialmente en estas dltimas y en las poblaciones
mas jévenes (7, 10, 11). Estos cambios en la epidemiologia
probablemente estin relacionados con disminucién de la
infeccién por H. pylori en la infancia e incremento en los
tratamientos de erradicacién, mayor formulacién de inhi-
bidores de la bomba de protones (IBP), asi como aumento
en el consumo de AINES (10, 11).
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Dentro de las ulceras pépticas existe una mayor fre-
cuencia de la infeccion por H. pylori como etiologia de las
ulceras duodenales en contraste a las tlceras gastricas. Las
ulceras duodenales secundarias a H. pylori se asocian a un
aumento en la secrecién de dcido debida a un mayor pro-
duccién de gastrina, inducida por el H. pylori en la regién
antral (7, 12). Esta secrecién acida conduce a metaplasia
gastrica de la mucosa duodenal la cual es colonizada por H.
pylori particularmente, por las cepas de mayor virulencia
portadoras de los genes CagA, VacA y dupA (12, 14, 15).

Las tllceras pépticas secundarias al uso crénico de AINES
se desarrollan hasta en 25% de los usuarios de estos medi-
camentos, a una tasa de 1 a 4% al afio, de ellos 2 a 4% se
complican con sangrado o perforacién (3, 16). Las tlceras
se presentan en mayor frecuencia en pacientes con uso de
AINES a altas dosis por tiempos prolongados, pacientes
ancianos y en pacientes con uso concomitante de corticoi-
des o anticoagulantes (16).

Con la tendencia actual de cambio en la epidemiolo-
gia, las ulceras pépticas H. pylori y AINES negativas se
han encontrado hasta en un 40% y tienden a presentarse
en poblaciones mds ancianas y a tener una mayor tasa de
recurrencia, complicaciones y muerte (7, 8). Las tlceras
H. pylori y AINES negativas siempre se deben sospechar
endoscépicamente cuando se presentan lesiones distales al
bulbo, multiples y de alta recurrencia (9). Algunas de las
ulceras clasificadas en este grupo en realidad corresponden
al uso no reportado de AINES por los pacientes y a limita-
ciones de la pruebas diagnésticas de H. pylori, en especial,
en los pacientes con uso concomitante de IBP (8); tam-
bién se ha postulado la colonizacion aislada del H. pylori al
duodeno como falso negativo de las pruebas diagndsticas
directas en estos casos (17).

En Colombia, en un estudio reciente se describi6 la
epidemiologfa de esta condicién (5), identificindose H.
pylori, por métodos diagnésticos directos, como causa del
73% de las dlceras duodenales, los AINES se documenta-
ron en 11,5% de los pacientes como causa exclusiva y en
29,8% de los pacientes con infeccion H. pylori; un 14,4%
correspondié a ulceras H. pylori y AINES negativas.

ERRADICACION DE LA INFECCION POR H. PYLORI EN
ULCERA DUODENAL

El tratamiento contra el H. pylorirepercute directamente en
la curacién de la tlcera péptica, por esta razon se incluye
como una de las indicaciones mandatorias de erradicacién
(1,2). En una revisién de Cochrane que evalud la utilidad
del manejo de erradicacion en la tlcera péptica secundaria
a H. pylori se encontr6 de forma consistente, acerca de la
ulcera duodenal, que este favorecia la cicatrizacién con un
riesgo relativo (RR) de 0,66 (IC 95% 0,58-0,76) en compa-
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racion al tratamiento antisecretor y un RR de 0,37 (IC 95%
0,26-0,53) comparado al placebo (18).

Eliminar la infeccidén por H. pylori conlleva también a
una menor incidencia de recaidas comparado con IBPs
como unico tratamiento, por lo cual, en las tlceras secun-
darias a H. pylorila terapia de mantenimiento con IBP no
es necesaria, siempre que se verifique la eliminacién de la
infeccién (19, 20). Se ha encontrado que en pacientes en
quienes se alcanza la erradicacidn, en contraste a quienes
no la alcanzan, se obtiene la remisién para ulceras géstri-
cas en 97,1% vs. 60,9% y para tlceras duodenales de 98%
vs. 57,5% con un NNT de 4, hallazgos que son indepen-
dientes del uso adjunto de AINES (21). La revisién siste-
mitica de Cochrane no encontré diferencias significativas
en la prevencion de la recurrencia entre el tratamiento de
erradicacion y la terapia antisecretora de mantenimiento
(RR0,73IC95% 0,42-1,25) (18). En pacientes a quienes
se erradica H. pylori, la recurrencia anual de la tlcera duo-
denal es de 1,5% (21, 22) y en estos casos, generalmente
se debe a reinfeccidn por la bacteria, mds aun en paises
subdesarrollados donde se alcanza una tasa de reinfeccién
de cerca de 13% por afio (23-25). Teniendo en cuenta los
beneficios de erradicar H. pylori, algunos autores sugieren
el tratamiento empirico de la infeccidén sin confirmacién
diagnostica, considerando que la ausencia de corrobora-
cién de la misma con las pruebas diagndsticas no excluye
del todo a esta etiologifa, principalmente en dreas de alta
prevalencia (8); un estudio de costo efectividad realizado
en Espana sugiere que la aproximacién empirica podria
ser adecuada (26). Sin embargo, en la actualidad se con-
sidera necesaria la confirmacién de la infeccién con una
prueba de alto rendimiento, teniendo en cuenta la uti-
lidad epidemiolédgica de la determinacion del H. pylori
como agente etioldgico y la prevencién de resistencia
antibidtica (13,27).

El tratamiento contra H. pylori presenta dificultades por
el desarrollo de resistencia a los antibiticos mas frecuen-
temente utilizados en las terapias de erradicaciéon. Con la
triple terapia de amoxicilina, claritromicina e IBP a nivel
mundial, la eficacia es menor al 80% (6), por esta razén se
han incluido alternativas tales como terapias secuenciales,
concomitantes y terapias con levofloxacina (27).

Los consensos internacionales sugieren el manejo de
primera linea con IBP a altas dosis y amoxicilina asociada
a claritromicina o metronidazol, siempre que la resistencia
no exceda para claritromicina entre el 15-20% y para metro-
nidazol del 40% (6). En Colombia, los datos de resistencia
a claritromicina se encuentran entre el 17,7 al 21,7% (27,
28) y de 72 al 81% para metronidazol (13, 28-30), por lo
cual, teniendo en cuenta la recomendacién de Masstricht
111 (6), estos antibiéticos no deberian utilizarse en triples
terapias de primera linea.

ULCERA PEPTICA SANGRANTE

Las complicaciones de la ulcera péptica se presentan en
cerca del 25% de los pacientes y comprenden el sangrado,
la perforacién y la cicatrizacién con obstruccidn secunda-
ria; de estas, la ulcera sangrante es la mas frecuente en un
15%, con una mortalidad de cerca del 10% (3). E1 80% de
las muertes se producen por causas distintas al sangrado
(falla multiorgdnica, complicaciones pulmonares y tumo-
res terminales entre otras) y el 20% restante a la hemorragia
(31). El sangrado es una complicacién de alta recurrencia,
descrita hasta en 50% de los pacientes a 10 afos sino se da
tratamiento de erradicacién (32).

El tratamiento de la ulcera péptica sangrante incluye
inicialmente la reanimacién hemodindmica, utilizacién de
IBPs en altas dosis y endoscopia digestiva alta diagndstica y
terapéutica (cuando esté indicada) (33-36). Los objetivos
de la estabilizacién hemodindmica son, en primer lugar,
recuperar la volemia perdida utilizando soluciones de cris-
talodes, asi como restablecer la capacidad de transporte
de oxigeno de la sangre mediante transfusiones de glébu-
los rojos cuando sea necesario (hemoglobina de 7 mg/
dL o menor) (34). La utilizacién de IBPs pre-endoscopia
se recomienda para todos los pacientes, ya que reduce de
manera significativa la severidad del sangrado y la necesi-
dad de terapia endoscépica, aunque solo reduce modesta-
mente el riesgo de resangrado y no modifica la mortalidad
(34,35). La endoscopia temprana (dentro de 24 horas), es
fundamental y se recomienda para la mayoria de los pacien-
tes (33-36). El objetivo de la endoscopia es determinar la
etiologia del sangrado, su localizacién y su control, con
lo que se ha demostrado reduccién de la mortalidad, del
resangrado y de la necesidad de cirugia (37). La endosco-
pia digestiva permite identificar la etiologfa y localizacién
del sangrado en el 95% de los pacientes, aunque solo en
el 25% es necesaria la hemostasia endoscépica (35). Otro
objetivo de la endoscopia temprana es estratificar el riesgo
del paciente (33-36). En la actualidad se disponen de mul-
tiples métodos hemostaticos endoscépicos e incluyen sus-
tancias esclerosantes, vasoconstrictoras (adrenalina) 0 pro-
coagulantes, métodos térmicos y dispositivos mecanicos
(33-36). El uso de adrenalina (dilucién 1:10.000), como
vasoconstrictor, ha demostrado ser efectivo en detener el
sangrado en la mayoria de los pacientes; sin embargo, como
unico tratamiento es menos eficaz para evitar el resangrado,
porlo cual el estandar actual es combinarla con un segundo
procedimiento (método dual) bien sea de inyeccién (alco-
hol, trombina o fibrina), métodos térmicos de contacto o
clips (33-36). En una revision sistemdtica de Cochrane se
encontrd que el uso de dos métodos hemostéticos permite
una reduccién en la recurrencia de hemorragia del 18,8%
al 10,4% (NNT = 11), necesidad de cirugia de urgencia
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del 10,8% al 7,1% (NNT = 27) y de la mortalidad del
5% al 2,5% (NNT = 40) (36). La endoscopia de revisién
(“second look”), no se recomienda en la actualidad (33-
35). Altas dosis de IBPs por via intravenosa poshemosta-
sia endoscépica, durante las primeras 72, disminuyen de
manera significativa el resangrado, la cirugia y la mortali-
dad (38).

El rol actual de la cirugia en la ulcera duodenal com-
plicada con sangrado es como la terapia de salvamento al
manejo endoscopico fallido; una alternativa a este tipo de
manejo es la embolizacién por angiografia (33).

La infeccién por H. pylori tiene una menor prevalencia
en las dlceras complicadas respecto a las no complicadas,
siendo de aproximadamente 60 a 70%; este fenémeno
podria deberse a que las pruebas directas disminuyen su
sensibilidad por el sangrado (8). No obstante la aparente
menor relaciéon con la infeccién en este escenario, se ha
demostrado que las ulceras complicadas se benefician
igualmente de la terapia de erradicacién (39). La revision
de Cochrane dirigida a evaluar la utilidad del tratamiento
de erradicacion en la recurrencia del sangrado encontré
que en los pacientes con tlcera duodenal se consigue una
reduccién del riesgo de 20% a 2,9% (NNT= 7) con una
asociacion en RR de 0,22 (IC 95% 0,12-0,40); cuando se
compara la administracion de IBP en mantenimiento con
la erradicacion de H. pylori en la prevencién de sangrado se
encuentra una asociacion a favor del tratamiento de erra-
dicacién con una reduccién absoluta del riesgo de 0,05%
(NNT=20) yun RR de 0,27 (IC 95% 0,09-0,77) (32).

VERIFICACION DE LA ERRADICACION DE LA
INFECCION ¢POR QUE?

La importancia de determinar la erradicacién de la infec-
cién por H. pylori tiene justificacion en la evaluacidn epi-
demioldgica de la falla terapéutica y de la resistencia aso-
ciada, asi como de la necesidad de instaurar un manejo de
segunda linea para garantizar la erradicacién y evitar las
complicaciones por la infeccién. En el tratamiento de la
ulcera duodenal la erradicacion debe verificarse ya que el
éxito del tratamiento se encuentra directamente asociado a
la eliminacion del H. pylori.

Para el diagnostico de la persistencia de la infeccién por
H. pylori posterior al tratamiento se dispone de pruebas
directas o invasivas y pruebas no invasivas. En el consenso
Maastricht III (6) se sugiere la verificacion de la erradica-
cién a las cuatro semanas a través de pruebas no invasivas,
a excepcion de los casos en los que se indica revaloracién
directa por endoscopia; para los casos de tlcera duodenal,
debido a que su etiologia es generalmente benigna, no es
necesaria la evaluacion directa.
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Dentro de las pruebas no invasivas para el diagndstico
de H. pylori se encuentra el test respiratorio urea (TRU),
la determinacién de antigenos fecales y las pruebas inmu-
noldgicas; de estas pruebas solo se recurre al TRU y a los
antigenos fecales para la confirmacién de la erradicacién ya
que las inmunolégicas tienden a permanecer positivas por
anos (6).

El TRU revela la presencia de H. pylori basdndose en la
capacidad de desdoblar urea por la bacteria, la cual resulta
enla produccién de amonio y CO,; la prueba detectala for-
macién de CO, por actividad de la ureasa al sensar isétopos
C13 y C14 ingeridos. En la deteccion postratamiento de la
infeccién se ha establecido para esta prueba una sensibi-
lidad de 96% (IC 95% 93-98%) con una especificidad de
99% (IC 95% 98-99%) (39). EI TRU se ha definido como el
gold standard para evaluar la erradicacién, no obstante, pero
debido al costo de esta prueba en la evaluacion rutinaria de
la erradicacidn, la gufa americana recomienda una verifica-
cion selectiva en pacientes con dispepsia persistente, con
linfoma MALT, con reseccidn de cdncer géstrico temprano
y con ulcera péptica (1); dentro de las tlceras pépticas la
determinacién de la erradicacion se ha intentado limitar
tinicamente a las tlceras con complicacién (41).

La deteccion de antigenos fecales es una alternativa
diagndstica de mayor disponibilidad y menor costo
(6). En el mercado se dispone de los métodos Premier
Platinum HpSA (anticuerpos policlonales por ELISA),
IDEIA HpStAR (anticuerpos monoclonales por ELISA) e
ImmunoCard HpSA STAT (test ripido de inmunoensayo
por inmunocromatografia), de estas pruebas las basadas en
anticuerpos monoclonales poseen un mejor rendimiento
en la evaluacién posterior al tratamiento contra H. pylori
(41, 42). La prueba IDEIA HpStAR alcanza una sensi-
bilidad de alrededor del 87 a 100% con una especificidad
del 95 a 100%, mientras que las pruebas Premier Platinum
HpSA e ImmunoCard solamente poseen una sensibilidad
de cerca de 75 a 94% con especificidad de 91 a 100% (40,
42-44). La utilidad de estas pruebas puede afectarse por el
mal procesamiento de la muestra, el uso concomitante de
IBP o por la presencia de sangrado gastrointestinal (44).

CONCLUSIONES

La infeccién por H. pylori posee una estrecha relacién
con el desarrollo de la dlcera duodenal, complicada y no
complicada, siendo la principal etiologia de esta condi-
cién. En la literatura se ha evidenciado la importancia del
tratamiento de la infeccién para obtener la curacién de la
tlcera asi como para evitar su recurrencia, por lo cual los
tratamientos de erradicacién son un pilar fundamental en
el éxito terapéutico. El perfil de resistencia de la bacteria en
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nuestra poblacién hace imperiosa la necesidad de estable-
cer terapias que permitan la erradicacidn de esta infeccidn.

La verificacién de la erradicacién es una prictica que
debe implementarse para garantizar la recuperacion del
tejido y evitar las complicaciones de la ulcera duodenal
cuando persiste la presencia de H. pylori. Por el costo del
TRU, la determinacién de antigenos fecales es una alterna-
tiva atil en nuestro medio.
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