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RESUMEN

Fundamento: Helicobacter pylori es una de las bacterias mas prevalentes en el mundo. En poblacion
pediatrica la prevalencia varia del 10 al 80 %. En los ultimos afos la eficacia de los esquemas de trata-
miento ha sido comprometida y se ha trazado un complejo escenario para la implementacién de trata-
mientos erradicadores.

Objetivo: profundizar y actualizar los aspectos mas importantes sobre la infeccién por
Helicobacter pylori en nifios.

Métodos: |la busqueda de la informacion se realizd en un periodo de cuatros meses
(noviembre de 2018 a marzo de 2019) y fueron empleadas las palabras: Helicobacter pylori en nifios,
métodos diagndsticos, tratamientos actuales, cocoides. De 138 articulos en las bases de datos PubMed,
Hinari, SciELO y LILACS mediante el gestor de busqueda y administrador de referencias EndNote, se
utilizaron 53 citas para realizar la revision, de ellas 40 de los Ultimos cinco afos, cuatro estudios de

meta-analisis y cuatro estudios multicéntricos.

126
http://revistaamc.sld.cu/ [G8) ev-re ]



http://orcid.org/0000-0002-7364-1533
http://orcid.org/0000-0002-6611-4823
http://orcid.org/0000-0002-7743-7636
http://orcid.org/0000-0002-2727-7777
https://orcid.org/0000-0003-3598-9456
mailto:idaguilera@infomed.sld.cu
http://revistaamc.sld.cu/

Resultados: se describe caracteristicas epidemioldgicas, clinicas, las ventajas y desventajas
de los diferentes métodos diagndsticos basados en la revisién de este tema, se proponen modificacio-
nes en los esquemas de tratamientos al tener en cuenta variables dependientes de la bacteria y del
individuo.

Conclusiones: en la revisidén se brinda una actualizacion de la infecciéon en nifios, asi como

esquemas de tratamientos actualizados segun las guias actuales.

DeCS: INFECCIONES POR HELICOBACTER/diagnédstico; INFECCIONES POR HELICOBACTER/terapia;
INFECCIONES POR HELICOBACTER/epidemiologia; ESQUEMA DE MEDICACION; NINO.

ABSTRACT

Background: helicobacter pylori is one of the most prevalent bacteria in the world. In the
pediatric population, the prevalence varies from 10 to 80 %. In recent years, the effectiveness of
treatment schemes has been compromised and a complex scenario has been drawn up for the imple-
mentation of eradication treatments.

Objective: to deepen and update the most important aspects of helicobacter pylori infection
in children.

Methods: the search for the information was made over a period of four months (November
2018 to March 2019) and the words: Helicobacter pylori in children, diagnostic methods, current
treatments, coccoides were used. Of 138 articles in the PubMed, Hinari, SciELO and LILACS databases
through the EndNote search manager and reference manager, 53 citations were used to perform the
review, of which 40 were from the last five years, four meta-analysis studies and four multicenter
studies.

Results: epidemiological and clinical characteristics, the advantages and disadvantages of
the different diagnostic methods and based on the revision of this topic are proposed, modifications
are proposed in the treatment schemes taking into account variables dependent on the bacteria and
the individual.

Conclusions: this review provides an update of the infection in children, as well as updated

treatment schedules.

DeCS: HELICOBACTER INFECTIONS/diagnosis; HELICOBACTER INFECTIONS/therapy; HELICOBACTER
INFECTIONS/epidemiology; DRUG ADMINISTRATION SCHEDULE; CHILD.
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INTRODUCCION

Helicobacter pylori (Hp) es una de las bacterias mas prevalentes en el mundo, (?) en la edad pediatri-
ca varia entre 10 y 80 %. (3456

Es una bacteria microaerdéfila gramnegativa. Representa un importante factor etioldgico de la gastritis
cronica activa, la Ulcera péptica gastroduodenal (UPGD), el linfoma MALT (linfoma de tejido linfoide
asociado a mucosa) y el cancer gastrico. (/8910 Se estima que estd presente en la mucosa gdstrica de
la mitad de la poblacién mundial, (11'12131% pero la enfermedad solo se produce alrededor del 15-20 %
de los individuos colonizados. La elevada prevalencia esta relacionada a factores predisponentes para
la infeccidn; entre ellos la situacidén socioecondmica del individuo, hacinamiento, aguas contaminadas
y familiares infectados. (**

Con los esquemas de tratamiento mas utilizados se logra una tasa de erradicacién de alrededor del
85 % en muchas areas geograficas. (*1%17:18) | 3 eficacia ha sido comprometida en los Ultimos afios,
por la rapida aparicidon de cepas resistentes, mala adherencia al tratamiento, ausencia de antimicro-
bianos alternativos y la capacidad de la bacteria de entrar en un estado viable no cultivable o forma
cocoide cuando se somete a condiciones desfavorables dentro o fuera de su habitat, (>:1819:20)

La curacidn de la gastritis cronica activa, la Ulcera péptica, y de algunas formas del linfoma gastrico
de bajo grado, asi como la prevencion de sus complicaciones, depende del éxito de la erradicacion de
Hp. (21)

El propdsito de esta revisidn es realizar un enfoque general y actualizado sobre la infeccidon por Hp en

ninos, se hace hincapié en las vias de transmision, métodos diagnosticos y tratamiento.

METODOS

La busqueda y revision fue realizada en cuatro meses (noviembre de 2018 a marzo de 2019) y fueron
empleadas las palabras: Helicobacter pylori en ninos, métodos diagndsticos, tratamientos actuales,
cocoides. De 138 articulos en las bases de datos PubMed, Hinari, SCiELO y LILACS mediante el
gestor de busqueda y administrador de referencias EndNote, se utilizaron 53 citas para realizar la
revision, de ellas 40 de los Ultimos cinco anos, cuatro estudios de meta-analisis y cuatro estudios

multicéntricos.

DESARROLLO

La infeccidn Hp es el proceso de colonizacion bacteriana mas comudn a nivel mundial. La prevalencia
es reportada en la edad pediatrica entre 10 y 80 % asi como la tendencia a la propagacién intrafami-
liar. ¥ La prevalencia varia con la edad y el nivel socioeconémico, es alta en los paises en desarrollo y
baja en el mundo desarrollado, es muy elevada en Africa, Asia y zonas de centro y sur América, pero
relativamente baja en el Norte y Oeste de Europa, Norteamérica y Australia, y juega un rol importan-
te en la enfermedad acido péptica. (>>* La infeccidn se adquiere en la infancia y aunque siempre esta
asociada con una inflamacién gastrica microscopica, transcurre la mayor parte de las veces en forma
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asintomatica en ausencia de Ulcera péptica. ©°%7°) Esta bacteria estd considerada como agente carci-
négeno clase I, dada su estrecha asociacién con el adenocarcinoma gastrico y el linfoma MALT. (12421
En comparacion con los adultos, los nifos y los adolescentes desarrollan con poca frecuencia compli-
caciones de la infeccién y en la primera infancia puede estar asociada con beneficios inmunoldgicos
mas adelante en la vida.

Los principales factores de riesgo incluyen: caracteristicas socioculturales, econdmicas, hacinamiento,
practicas higiénicas inadecuadas; ausencia de agua potable, presencia de vectores y alimentos
contaminados. (1922

Vias de transmision

La cavidad oral representa un habitat para la permanencia de Hp. Esta zona no favorece una
prolongada colonizacion en individuos asintomaticos y se postula que la colonizacién es sélo transito-
ria y después de vémitos. (*>2% Se ha identificado en la placa dental subgingival de los nifios y sus
familias, y contribuye a la propagacion intrafamiliar. *® Se ha demostrado que el recién nacido lo
adquiere a partir de levaduras como la Candida albicans (hospedero) y que existe correlacion signifi-
cativa entre la aparicién de genes en levaduras vaginales y levaduras orales de recién nacidos. ®
Diversos estudios proponen que el comportamiento sexual puede estar relacionado con la transmi-
sion. (10:26)

Los alimentos

El Hp puede sobrevivir en algunos alimentos: (hortalizas, carnes frescas y algunos lacteos), por
debajo de 30 grados. (?7/2®

El agua

La frecuencia de infeccidon es mas alta (96 %) en épocas de lluvia. El agua constituye un intermediario
en la transmision fecal-oral, en el cual la bacteria puede permanecer por grandes periodos antes de
ser ingerida accidentalmente a través del bafio, alimentos contaminados, etc. Es resistente a las
practicas de desinfeccidn normalmente empleadas en el tratamiento del agua potable. (19

La zoonosis

En perros y gatos predomina colonizando el fundus gastrico y cardias.

Las moscas

Este vector representa un riesgo de transmisién del patégeno. (*%

Patogenia

La infeccién es necesaria, pero no suficiente, para el desarrollo de lesiones a nivel de la mucosa
gastrica. Durante el proceso de colonizacion, infeccion y defensa se desencadenan eventos celulares y
moleculares que pueden conllevar a la injuria de la mucosa gastrica; el proceso inflamatorio no solo
depende de Hp sino de algunas condiciones individuales de cada huésped infectado. Otro aspecto
relevante es la diversidad o heterogeneidad de las cepas. Y la presencia de ciertos factores de virulen-
cia marca la diferencia entre las que se consideran microbiota de la mucosa gastrica y las que estan
asociadas con gastritis crénica y adenocarcinoma gastrico. (2%:39:31:32)

Los nifios desencadenan una respuesta inmune diferente hacia la infeccion. En comparacion con los

adultos, las biopsias gastricas obtenidas de nifios infectados con Hp muestran una disminucion en
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la inflamacién. Ademas, se detecta un aumento en el nimero de células reguladoras inmunosupreso-
ras (Treg) junto con la Interleukina (IL)-10 antiinflamatoria, en lugar de una respuesta de citoquina IL
-17 proinflamatoria, que pudiera explicar el menor nimero de complicaciones y podria conferir
proteccién contra la autoinmunidad.

Formas cocoides de Hp

Al someterse a circunstancias ambientales perjudiciales tanto dentro como fuera de su habitat
natural, Hp cambia su clasica forma bacilar en viable no cultivable (VNC) que conduce a cambios
morfoldgicos, metabdlicos y en el comportamiento del crecimiento. Se ha confirmado la presencia de
las formas cocoides tanto en el estdmago como en el duodeno de humanos, aunque parece que el
porcentaje de las formas cocoides es mayor en el duodeno que en el estbmago; hasta en algunas
biopsias duodenales puede observarse exclusivamente la forma cocoide. Esto puede indicar que las
condiciones bioldgicas en el duodeno de alguna manera lo obligan a adaptarse a este medio, o estas
condiciones son ideales para refugiarse en el estado VNC.

Diferentes experimentos tanto in vitro como in vivo han demostrado que en condiciones desfavorables
como aerobiosis, pH alcalino, temperatura alta, incubacion extendida, incubacién prolongada en agua,
tratamiento con inhibidores de la bomba de protones (IBP) o tratamiento con antimicrobianos, el
fenotipo cocoide puede mantener cierta actividad metabdlica ya que expresa una amplia variedad de
genes presentes en la forma bacilar, mantiene niveles detectables de la actividad de la ureasa,
sintetiza proteinas en minimas cantidades y produce pequefias cantidades de ADN. Todos estos datos
subrayan que los cambios bioldgicos de Hp representan una poderosa habilidad para la preservacion
de la especie.

Muchos estudios han demostrado que puede pasar de forma bacilar a cocoides bajo la exposicién, in
vitro, a diversos agentes antimicrobianos. Diferentes concentraciones de amoxicilina (AMO), claritro-
micina (CLA), metronidazol (MET) y eritromicina, entre otros, pueden inducir esta transformacion. El
mayor efecto de induccién fue visto por la AMO. Se sabe que este tiene un efecto potente contra Hp
in vitro; sin embargo, si se toman en cuenta las observaciones morfoldgicas de los cultivos, resulta
evidente que el numero de las formas bacilares disminuye a expensas de la aparicidon y el aumento de
las formas cocoides. 29

Métodos diagndsticos

Los métodos directos o invasivos se basan en la demostracién directa del microorganismo en
muestras obtenidas por biopsia gastrica, los indirectos o no invasivos, se basan en el estudio y la
deteccidn de algunas caracteristicas de la bacteria tales como su capacidad de hidrolizar la urea,
propiedad en la que se basa la prueba del aliento o de la respuesta del sistema inmunitario

(Tabla 1), 23339
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Tabla.1 Métodos diagnésticos

Métodos Consideraciones

Test del aliento No usar en niflos para diagndstico inicial.

Los antibiéticos pueden generar resultados falsos negativos.

Usar para evaluar respuesta.

Anticuerpos séricos No util con fines clinicos.

No falsos negativos en: Hemorragia gastrointestinal, gastritis atréfica,
linfoma MALT gastrico, carcinoma gastrico y la distribucion parcheada
de Hp.

El valor predictivo positivo de la prueba disminuye con la disminucién
de la prevalencia de Hp.

Cultivo Requieren métodos especiales y periodos de incubacién largos.
Disminuye confiabilidad tras tratamiento con antibiéticos e IBP.

No recomendable en la hemorragia digestiva.

Biopsia Disminuye confiabilidad tras tratamiento con IBP y antibidticos por
disminucién de bacterias y formas cocoides y distribucion parcheada
del Hp en la mucosa gastrica.

No recomendable en la hemorragia digestiva.

Test de Ureasa Falsos negativos: Antibidticos, IBP, Bismuto
Falsos positivos: Proteus mirabilis, Citrobacter Freundii, Klebsiella
pneumoniae, Enterobacter cloacae y Staphylococcus aureus
No recomendable en la hemorragia digestiva,

Sensibilidad aumenta con la edad.

Antigeno fecal

Pruebas Se determina en paca dental, aftas bucales, saliva, biopsia gastrica y
moleculares: PCR heces.

Hibridacién in situ En la hemorragia digestiva menos falsos negativos que el resto de los
fluorescente meétodos invasivos.

En gastritis cronica (activa) cuando Helicobacter pylori no se detecta
por histologia.

Consideraciones

a) EL objetivo principal de la investigacion clinica de los sintomas gastrointestinales debe ser determi-
nar la causa subyacente de los sintomas y no la presencia de Hp. No hay datos que respalden el papel
de la infeccién como causa de los sintomas en ausencia de UPGD o erosiones.

b) En los casos de dolor abdominal en los que se considera una causa organica, se debe realizar una
endoscopia diagndstica superior en lugar de una prueba no invasiva.

c) Durante la endoscopia se deben tomar biopsias adicionales para la prueba de deteccién rapida
(Test de ureasa) y los cultivos, solo si es probable que se ofrezca tratamiento si se confirma la infec-
cion. Si la infeccién es un hallazgo incidental en la endoscopia o se visualiza nodularidad antral sin
erosiones o UPGD, el tratamiento puede considerarse después de una discusion cuidadosa con el
paciente y los padres. Al ofrecer tratamiento a nifios sin erosiones o Ulcera, se debe explicar que no
es probable que la infeccidén sea la causa de los sintomas, y por lo tanto, no se esperaria que el trata-
miento curara sus sintomas. La discusion con los padres o los nifios mayores debe incluir el riesgo
potencial de desarrollar complicaciones relacionadas con la infeccion (UPGD, céncer gastrico) mas
adelante en la vida, comparados con los riesgos potenciales del tratamiento, por ejemplo, fracaso del
tratamiento, efectos adversos del uso de antimicrobianos.

d) No se debe aplicar una estrategia de prueba y tratamiento en nifios. No realizar una prueba no

invasiva para detectar la infeccion y tratar si es positiva.
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e) Existen varias causas de erosidn, ulceracion gastrica o duodenal en nifios. Si se visualizan durante
la endoscopia superior, se deben tomar biopsias para identificar la presencia de Hp.

f) Se debe esperar al menos dos semanas después de suspender los IBP y cuatro semanas los
antimicrobianos para realizar pruebas de deteccion de Hp. Se aplican para diagnosticar o excluir la in-
feccion y para monitorear el éxito del tratamiento, tanto a las pruebas invasivas como a las no
invasivas. Si el IBP no puede interrumpirse durante dos semanas debido a la recurrencia de los sinto-
mas, el cambio a un antagonista del receptor histamina 2 con la interrupcion del medicamento dos
dias antes de la prueba, puede mejorar la sensibilidad de la prueba de diagndstico. Los antimicrobia-
nos pueden suprimir el crecimiento bacteriano y generar resultados falsos negativos en todos los
métodos de diagndstico aplicados, excepto la serologia que no se recomienda. Antes de la endoscopia,
el nifo y los cuidadores deben obtener un historial preciso de la ingesta de medicamentos
durante las cuatro semanas anteriores.

g) El sangrado activo disminuye la sensibilidad de las pruebas de infeccion basadas en biopsias.

h) No realizar pruebas de diagndstico para la infeccién en nifios con dolor abdominal funcional (DAF).

i) No realizar pruebas de diagndstico para la infeccion como parte de la investigacion inicial en nifos
con anemia por deficiencia de hierro. Se sugiere en anemia refractaria en las que se hayan descartado
otras causas, considerar las pruebas para Hp durante la endoscopia superior. Si la endoscopia superior
esta indicada clinicamente en el manejo de anemia refractaria a la terapia de hierro, se pueden consi-
derar las biopsias para el diagnéstico. Los factores de riesgo para anemia por déficit de hierro y Hp son
similares. Muchos nifios tienen anemia concomitante e infeccién por Hp y no existe una relaciéon causal
entre ellas. % La posibilidad de que pueda deberse a una pérdida de sangre asociada con la Ulcera/
erosiones o la captacidon de hierro por parte de las bacterias debe considerarse en niflos con anemia
refractaria que no han respondido a la terapia de suplementacién de hierro inicial, recaida o que tienen
otros sintomas de alarma. 3%

j) Los pacientes en los que se investiguen las causas de puUrpura trombocitopénica inmune crdnica
(PTI), se deben considerar pruebas de diagndstico no invasivas. Si la prueba es positiva, debe
decidirse de forma individual y dependiendo del recuento de plaquetas si se necesita una endoscopia
superior antes de la terapia de erradicacion. ®)

k) No investigar presencia de Hp cuando se investiguen las causas de baja estatura. La infeccién
por Hp con la baja estatura se asocia con un bajo nivel socioecondmico, incluida una nutricidn
deficiente.

I) Las pruebas basadas en anticuerpos (inmunoglobulina IgG, IgA) para Hp en suero, sangre total, ori-
na y saliva en el entorno clinico no deben utilizarse para detectar la presencia de infeccion activa por
Hp o para su uso en la evaluacidn posterior al tratamiento en nifios o adolescentes: ¢ ¥

Diagnéstico

Métodos invasivos basados en biopsia gastrica:

1. Cultivo bacteriano positivo o gastritis por Hp en histopatologia segtin clasificacién de Sydney, 7 con
al menos otra prueba positiva, como test de ureasa, o pruebas de base molecular cuando estén dispo-

nibles, incluida reaccién en cadena de polimerasa (PCR) o hibridacién in situ fluorescente. ®
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2. Gastritis por Hp en histopatologia y una prueba positiva no invasiva en los casos en que la histolo-
gia positiva es la Unica prueba invasiva disponible.

Ninguna de las pruebas de diagnédstico disponibles tiene una precision del 100 %. Sin embargo, el
cultivo bacteriano es 100 % especifico. 3%

Tratamiento

Aspectos a considerar para la seleccion del tratamiento:

Area geogréfica, sensibilidad antimicrobiana, edad, antecedentes de tratamientos previos con macroli-
dos, nitroimidazoles quinolonas y alergia a medicamentos

a) Supresion acida potente

El Hp reside por lo general dentro del moco presente en la cdmara gastrica. La gran mayoria de los
microorganismos permanecen en un estado no replicativo (pero viable), que convierte a la bacteria en
fenotipicamente resistente, dado que se reduce ostensiblemente la capacidad de los antimicrobianos,
en especial AMO y CLA, para destruir la bacteria. Este estado es mucho mas frecuente cuando el pH
de la cdmara gastrica oscila entre tres y seis. Cuando el pH gastrico sube por encima de seis y siete,
la bacteria entra en un estado replicativo, y se hace mas susceptible a la AMO y a CLA. Cuanto
mas potente sea la supresién acida, mayor sera la capacidad de éxito del tratamiento con antimicro-
bianos. %

Los IBP sufren un proceso de metabolizacién hepatica mediante el citocromo CYP450 (principalmente
por su isoforma CYP2C19) y existen diferencias interindividuales en el genotipo CYP2C19, que pueden
influir en la eficacia clinica del farmaco. ® Se describen en la actualidad tres fenotipos derivados de
los polimorfismos genotipicos: metabolizadores rapidos, intermedios y lentos. La tasa de metaboliza-
dores rapidos es muy elevada en Europa y América (56-81 %) y muy inferior en los paises asiaticos
(27-38 %). A dosis equivalentes de IBP, las tasas de erradicacion son inferiores en metabolizadores
rapidos, debido a una degradacion mas rapida y menor vida media de los IBP. Por lo tanto, todos los
pacientes en Europa y América, dada la elevada probabilidad de ser metabolizadores rapidos, debe-
rian recibir dosis elevadas diarias de IBP. (>:9:3%)

De hecho, las guias de consenso publicadas por Malfertheiner P et al., ©® Gisbert JP et al. 3 y Fallone
CA et al. 9 recomiendan el uso de dosis altas de IBP en las terapias triples. Un nuevo supresor de la
secrecién acida ha sido recién incorporado al arsenal terapéutico: vonoprazan, que funciona mediante
inhibicién competitiva de los canales de potasio, mecanismo distinto de los IBP. En la actualidad este
farmaco sélo se encuentra disponible en Japén y Corea. Este nuevo farmaco ha demostrado conseguir
una supresion acida inmediata, potente y sostenida. (“**?) Para obtener una elevada tasa de cicatriza-
cién ulcerosa duodenal es suficiente con el empleo de un IBP durante el periodo de administracion de
los antimicrobianos. En la Ulcera gastrica, sin embargo, se carece de informacidn para establecer re-
comendaciones definitivas al respecto.

b) Duracidn prolongada

Los incrementos de la resistencia antimicrobiana unida a la ausencia de alternativas terapéuticas, ha-
cen necesario aumentar la duracién de todos los tratamientos a 14 dias. (594142)

En relacion a las terapias cuadruples, multiples terapias sin bismuto (concomitante, secuencial, hibri-
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da) y con bismuto (BIS) (clasica, nuevas terapias cuadruples combinando IBP + BIS + dos
antimicrobianos) han demostrado, en general, mejores tasas de eficacia con duraciones de dos
semanas. (°:942:43)

c) Seleccionar de manera adecuada los antibiéticos

Se deben tener en cuenta una serie de factores claves para adoptar la opcién terapéutica con mayor
probabilidad de ser eficaz en cada individuo. Se ha establecido un umbral tedrico de eficacia:
(excelente >95 %, bueno 90-95 %, regular 85-89 %, malo 81-84 % e inaceptable < 80 %). ¥

La creciente tasa de resistencia en especial CLA, MET y levofloxacino (LEV), es la causa mas frecuente
de fallo del tratamiento erradicador. >**4>4%) Se deberia conocer la susceptibilidad a antibiéticos para
disefiar un tratamiento ideal, pero la realidad es que la mayoria de los tratamientos se prescriben de
forma empirica. Por lo tanto, esta eleccién se debe hacer al tener en cuenta variables dependientes de
la bacteria y del individuo.

Se debe conocer las tasas de resistencia a antibidticos locales, y en caso de desconocerlas, hacer una
estimacién de las mismas segun la eficacia local de los tratamientos utilizados. 47

Interrogar al paciente acerca de tratamientos previos con macrolidos (faringoamigdalitis, infecciones
en vias respiratorias altas), nitroimidazoles (tricomonas, giardiasis, amebiasis) y quinolonas (esencial
en infecciones en tracto urinario y respiratorio). Si no es el primer tratamiento erradicador, una regla
de oro es nunca repetir CLA y LEV si se utilizaron antes, por generacion frecuente de resistencias se-
cundarias.

El MET también genera resistencias secundarias, pero con la particularidad de que éstas pueden ser
por partes superadas con el uso ulterior de dosis altas con duraciones prolongadas (14 dias). Por el
contrario, BIS, AMO vy tetraciclina (TET) pueden volver a ser usados, ya que, tras la exposicién a
dichos antimicrobianos, la bacteria desarrolla resistencia secundaria en menos del 5 % de los
casos. (5,9,45,46)

Comentario

a) Los patrones de resistencia a los antimicrobianos varian segun las regiones nacionales y geografi-
cas y son un factor importante para determinar el éxito de la terapia de erradicacion.

b) El fracaso del tratamiento de los regimenes en la practica habitual a menudo se asocia con una
eleccion inadecuada del régimen de tratamiento, falta de adherencia (la ingesta de medicamentos de
<90 % de la dosis de medicacidn prescrita), resistencia a los antimicrobianos y a las formas cocoides.
c) Se debe explicar a la familia la importancia de la adherencia a la terapia para la erradicacién
exitosa.

d) Se recomienda como terapia de primera linea para la infeccion lo descrito en la (Tabla 2).

e) Si la cepa es susceptible a la CLA y MET, la opcién preferida es la terapia triple (IBP, AMO, CLA du-
rante 14 dias). En comparacién con la terapia secuencial, este régimen no inducira resistencia al MET.
En caso de fracaso del tratamiento con PPI, AMO y CLA, se puede hacer un cambio a IBP, AMO y MET
sin mas pruebas de susceptibilidad. ¢

f) El tratamiento secuencial es igualmente efectivo en pacientes infectados con cepas totalmente sus-

ceptibles. Sin embargo, tiene la desventaja de exponer al nifio a tres antimicrobianos diferentes.
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No usar si la cepa es resistente a MET-CLA, o si no se dispone de pruebas de sensibilidad.

(5,9,45,46)

g) Las dosis de IBP y antimicrobianos deben calcularse segun el peso corporal como se muestra en la

(Tabla 3).

Tabla 2. Primera linea de tratamiento, (3

Susceptibilidad conocida

Susceptible CLA v MET

Tratamiento recomendado

IBP- AMO-CLA a dosis estandar Tabla no 3 o
tratamiento secuencial *por 10 dias Si alergia
a la penicilina: si es susceptible a CLA y MET
usar dosis estandar de triple terapia con MET
en lugar de AMO

Resistente a CLA
v susceptible a MET

IBP-AMO-MET 14d o terapia cuddruple®*. Si
alergia a la penicilina: entonces usar terapia
con BIS-IBP- TET-MET si mayores de ocho
afios

Resistente a MET
v susceptible a CLA

IBP -AMO-CLA 14 dias o terapia cuadruple **

Resistente a CLA
y Resistente a MET

IBP-AMO-MET 14 dias con altas dosis de AMO
o terapia cuadruple®*

Susceptibilidad
desconocida

IBP-AMO-MET 14 dias con altas dosis de AMO
( tabla 3) o terapia cuddruple o tratamiento
concomitante®**durante 14 dias)

CLA: claritromicina MET: metronidazol AMO: amoxicilina

IBP: inhibidores de la bomba de protones TET: tetraciclina

BIS: bismuto™ Tratamiento secuencial: IBP-AMO durante 5 dias sequido del IBP-
MET-CLA durante 5 dias **Terapia cuadruple:{ BIS-IBP- AMO - MET)

*#*% Terapia concomitante :(IBP-AMO-MET-CLA).

Tabla 2. Dosis recomendadas segun peso corporal, ™

Medicamente Presentacion Dosis Dosis Dosis Tiempo de
mainana{mg) noche{mg) duracion
Omeprazol cap. 20 mg 15-24 kg 20 20 14 dias
25-34 kg 30 30
=35 kg 40 40
Ameoxicilina cap. 500 mg 15-24 kg 500 500 14 dias
25-34 kg 750 750
=35 kg 1 000 1 000
Amoxicilina™® cap. 500 mg 15-24 kg 500 500 14 dias
(dosis altas ) 25-34 kg 1000 1 000
=35 kg 1 500 1 500
Claritromicina tab. 500mg 15-24 kg 250 250 14dias
25-34 kg 500 250
=35 kg 500 500
Metronidazol tab. 250 mg 15-24 kg 250 250 14 dias
25-34 kg 500 250
=35 kg 500 500
Bismuto tab. 120 mg Menores 10 120 120 14 dias
afios
Mayores 10 240 240 14 dias
afios
*Dosis elevadas de amoxicilina.
(ec) RN
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h) Los nifios mas pequefios necesitan una dosis mas alta de IBP por kg de peso corporal en compara-
cion con los adolescentes y adultos para obtener una supresidn de acido suficiente. ) El esomeprazol
y el rabeprazol son menos susceptibles a la degradacién por los metabolizadores rapidos, y por lo
tanto, pueden ser preferibles cuando estén disponibles.

i) La dosis de IBP deben administrarse por lo general 15 minutos antes del desayuno y de la comida.
j) La evidencia actual no respalda la adicion de rutina de probiodticos Unicos o combinados a la terapia
de erradicacién para reducir los efectos secundarios o mejorar las tasas de erradicacion. °

k) El éxito del tratamiento se ve afectado negativamente si la cepa es resistente a uno de los antibio-
ticos utilizados.

|) Estas terapias recomendadas deben basarse en el conocimiento de las pruebas de sensibilidad de
antimicrobianos. Si no se ha utilizado una terapia triple basada en claritromicina, esta no debe utili-
zarse como terapia de primera linea en zonas con altas de tasas de resistencia a la claritromicina. Una
de las causas de la resistencia a la claritromicina se debe al consumo previo (hasta un periodo de
10 a 12 afios) de otros macrdlidos. (4748

m) Las terapias cuadruples basadas en BIS tienen tasas de erradicacién mas altas que la terapia triple
estandar. Se recomienda la terapia cuadruple de BIS (cuando esté disponible) en nifios si se descono-
ce la susceptibilidad antimicrobiana o en el contexto de la resistencia dual a la CLA y al MET. La otra
terapia recomendada en este contexto es la terapia triple de AMO en dosis altas, como se puede ver
en la tabla tres. La evidencia que apoya este régimen es limitada. >®

n) En caso de fallo de erradicacién el paciente debe recibir la terapia de rescate como se describe en

la (Tabla 4).

[}

Tabla 4. Terapia de rescate, °¢

Susceptibilidad Régimen de Terapia de rescate

inicial tratamiento pasado

Susceptible CLA vy Triple terapia usando Triple terapia usando AMO - MET

MET AMO - CLA

Triple terapia usando Triple terapia usando AMO - CLA
AMO - MET

Susceptible CLA v  Terapia secuencial Considerar segunda endoscopia.

MET tratamiento segun susceptibilidad por
14 dias o tratamiento de doble
resistencia

Resistente a CLA Triple terapia usando Tratamiento de doble resistencia.

MET

Resistente a MET Triple terapia usando Considerar segunda endoscopia.

CLA tratamiento segun susceptibilidad por
14 dias o tratamiento de doble
resistencia

Susceptibilidad Triple tarapia o terapia Considerar segunda endoscopia.

primaria secuancial tratamiento segin susceptibilidad por

desconocida 14 dias o tratamiento de doble
resistencia

CLA: claritromicina MET: metronidazol AMO: amoxicilina
IBP: inhibidores de la bomba de protones TET: tetraciclina
BIS: bismuto.
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o) El alivio de los sintomas no es un indicador para un tratamiento exitoso, se debe evaluar el éxito
con una prueba confiable.

p) En los pacientes con UPGD sin complicaciones, rara vez se necesitan pruebas endoscodpicas vy
biopsias para confirmar la erradicacidon. Tienen un bajo riesgo de recaida con la eliminacion de la
infeccion.

g) Los métodos en la practica clinica para confirmar la erradicacién no detectan las formas cocoides,
por lo que, el huésped podria ser diagnosticado incorrectamente como libre de infeccidon; Seria
recomendable un seguimiento anual con técnicas no invasivas, en especial en las zonas de alta preva-
lencia y en los pacientes con factores de riesgo de recurrencia de la infeccién, o de disponerse, utilizar
métodos moleculares para determinar la erradicacién después del tratamiento. °4®)

En el periodo 2007-2008, el Laboratorio Nacional de Referencia de Neisserias y Helicobacter del Insti-
tuto de Medicina Tropical Pedro Kouri (IPK), investigd la sensibilidad de 70 aislados obtenidos de
ninos y adultos, de tres hospitales de La Habana, reportandose resistencia elevada a metronidazol
(85,7 %), resistencia baja a ciprofloxacina (14,2 %), claritromicina (11,4 %) y amoxicilina (2 %) y no
se encontrd aislado resistente a tetraciclina. También fueron identificadas mutaciones en los genes
rdxA y 23SARNr, relacionadas con resistencia a metronidazol y claritromicina. 4®

En la actualidad existen varios reportes en los que se recomienda en areas de alta resistencia al
metronidazol el uso de dosis elevadas y prolongacion del tratamiento durante 14 dias para superar la
resistencia a ese antibidtico. ©**242 También estd demostrado que la resistencia es mayor cuando es

usada como monoterapia y aumenta con la edad. (5%°1:52)

CONCLUSIONES

En el pais la seleccién adecuada del tratamiento para la infeccion por Hp es compleja y se impone
pautas de tratamientos empiricos, por tanto, el tratamiento debe ser individualizado. No se recomien-
da un tratamiento secuencial como primera linea. Se sugiere extension del tratamiento con antibioti-
cos por 14 dias con elevadas dosis de IBP. Se debe considerar el tratamiento con claritromicina sino
existe antecedentes de tratamientos previos con macrélidos y si no se cuenta con claritromicina y ha
realizado tratamientos previos con amoxicilina y metronidazol, considerar tratamiento con bismuto o
dosis altas de amoxicilina.

Garantizar el éxito de la erradicacion de Hp en todas sus formas bioldgicas y sostenerlo en el tiempo

evita recaidas y la aparicién de complicaciones.
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