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La uUlcera péptica (UP) continla como una entidad prevalen-
te a nivel universal; la etiologia puede ser multifactorial,
predominando como las causas mas frecuentes la infeccion
por Helicobacter pylori (H. pylori) y el uso de antiinflamato-
rios no esteroideos (AINE), aunque en algunos paises desa-
rrollados cada vez se reportan con mayor frecuencia ulceras
H. pylori-AINE negativas, involucrandose factores ambienta-
les y alteraciones psicogenas en la génesis de estas Ultimas.

En esta revision se describen algunos trabajos relaciona-
dos con UP e infeccidn por H. pylori presentados en la
semana americana de enfermedades digestivas (DDW).

El consumo de AINE es frecuente y los esfuerzos en los Ul-
timos afos se han centrado en la prevencion de la hemorra-
gia digestiva evidente del tubo digestivo alto (HTDA),
principalmente con inhibidores de bomba de protones (IBP),
en pacientes que utilizan AINE o terapia antitrombética
(TAT), pero poco se ha estudiado el efecto de estos com-
puestos en la hemorragia oculta del tubo digestivo (HOTD),
que incluso puede tener su origen fuera de los sitios de pro-
teccion del IBP. Taha A. y cols.! revisaron la incidencia de
HTDA (hematemesis/melena) y HOTD (anemia por deficien-
cia de hierro) en una poblacion bien definida (n = 300) entre
los afnos de 2007 a 2012 y seleccionaron a 100 pacientes en
2007, 2010 y 2012. Evaluaron: consumo de AINE, TAT, IBP y
hierro, asi como las variables clinicas y los resultados en
pacientes con ambas formas de presentacion del sangrado.
Encontraron que mientras que la incidencia de HTDA
disminuyo significativamente en el lapso evaluado (2007 =
140 a 2012 = 88, p < 0.001), la HOTD sufrié un incremento

significativo (2007 = 243 a 2012 = 292, p < 0.001), datos que
se correlacionan con incremento en el consumo de IBP, AINE
(principalmente no selectivos) y hierro. La HTDA fue mas
frecuente en hombres que en mujeres (62.5 vs. 39.3%,
p < 0.001) y la edad promedio fue un poco mayor en el gru-
po de HOTD (67 vs. 63 afos, p = NS). Alcoholismo y mayor
requerimiento transfusional fueron mas frecuentes en el
grupo de HTDA. En tabaquismo y mortalidad no se encontra-
ron diferencias significativas.

En un estudio fase 3, multicéntrico, controlado con lanso-
prazol 15 mg (L 15 mg), Mizokami Y. y cols.? evaluaron la
eficacia y seguridad a largo plazo de vonoprazan (V 10 mg y
V 20 mg), un nuevo Inhibidor de acido competitivo con pota-
sio, durante tratamiento concomitante con AINE en pacien-
tes con historia previa de Ulcera péptica. El seguimiento de
los pacientes vario de 52 a 104 semanas. El objetivo prima-
rio fue evaluar la aparicion e intensidad de eventos adversos
durante el seguimiento; los objetivos secundarios fueron
recurrencia de Ulcera péptica (UP), alteraciones de labora-
torio, cambios electrocardiograficos y niveles séricos de
gastrina y pepsindgeno | y Il. La incidencia de eventos ad-
versos en el grupo de L 15 mg (n = 210) fue de 88.1%, en el
de V10 mg de 84.4% y en el de V 20 mg de 82.5%, la mayo-
ria de intensidad leve y sin apreciarse incremento aparente
relacionado con la dosis de vonoprazan. Los eventos adver-
sos graves en los grupos de L 15 mg, V10 mg y V 20 mg se
presentaron en 8.6, 8.3 y 14.2%, y obligaron a descontinuar
el tratamiento en 7.6, 4.1y 12.7%, respectivamente. Los
indices de recurrencia de UP hasta la semana 52 fueron L
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15 mg: 7%, V 10 mg: 3.8% y V 20 mg: 5.4%, y entre las sema-
nas 76 a 104 de 7.5, 3.8 y 5.9% respectivamente. La eleva-
cion de gastrina y pepsindgenos | y || fue moderada en las
cuatro primeras semanas y se mantuvo estable en los tres
grupos. No hubo alteraciones significativas en pruebas de
laboratorio o electrocardiogréficas. Se concluye que el per-
fil de seguridad de vonoprazan con ambas dosificaciones es
semejante a lansoprazol 15 mg y efectivo en la prevencion
de recurrencia ulcerosa en pacientes que ingieren AINE por
periodos prolongados.

En relacién con la Infeccion por H. pylori, el grueso de la in-
vestigacion actual se ha centrado en los mdltiples factores de
virulencia asociados con las lesiones inflamatorias y preneopla-
sicas de estomago y duodeno. En relacion con el tratamiento,
se esta en una fase de redefinicion debido al incremento de
fallas al tratamiento convencional, atribuidas principalmente
a altos indices de resistencia bacteriana en diferentes paises,
sobre todo a claritromicina (CLA) y metronidazol (MTZ), ade-
mas del aumento gradual de resistencia a fluoroquinolonas,
como levofloxacino (LEV) o moxifloxacino (MOX).

Se cuenta con datos recientes de dos trabajos. El realiza-
do en Singapur por Ang T. L. y cols.? reporta el patron de
resistencia a antibioticos de 2000 a 2014; cuando analizan la
diferencia entre el primero (2000-2002) y ultimo (2012-
2014) bienios, se observa un aumento significativo de resis-
tencia a CLA (7.0 vs. 17.1%), MTZ (24.8 vs. 48.2%) y LEV (5.0
vs. 14.7%), y un incremento ligero, no significativo, de resis-
tencia a amoxicilina (AMX) (3.0 vs. 4.1%) y tetraciclina (TRC)
(5.0 vs. 7.6%). El otro trabajo corresponde al registro
pan-europeo de manejo de H. pylori.* En él se reportan por-
centajes de resistencia primaria a AMX de 1%, a CLA de 19%,
a MTZ de 29%, a quinolonas de 14% y resistencia combinada
a CLA/MTZ de 11%; ademas se observa incremento significa-
tivo de resistencias conforme se estudia este aspecto des-
pués de dos o mas fallas al tratamiento de erradicacion

Si bien la mayoria de las guias y consensos vigentes sobre
tratamiento de erradicacion propone la terapia triple (TT)
con IBP40 mg x 2 + AMX 1 gx 2 + CLA500 mg x 2 por 10 a 14
dias para el manejo inicial, la tendencia actual es imple-
mentar nuevos esquemas considerando las resistencias
regionales a antibioticos y buscando mayor tolerancia y ape-
go al tratamiento. En los Ultimos afos se han estudiado y
propuesto como esquemas alternos de primera linea la tera-
pia secuencial (TS) con IBP x 2 + AMX 1 g x 2 x 5 dias seguidos
de IBP + CLA500 mg x 2 + MTZ 500 g x 2 x 5 dias, en la tera-
pia concomitante (TC) se dan los mismos medicamentos y
dosis del esquema secuencial pero administrados juntos por
10 dias. Una propuesta mas reciente es la terapia hibrida
(TH), consistente en IBP x 2 + AMX 500 mg x 2 x 14 dias, ana-
diendo los 7 dias finales tinidazol (TNZ) o MTZ 500 g x 2 + CLA
500 mg x 2. En paises con altos indices de resistencia a CLAy
MTZ se ha sugerido la terapia triple con LEV (TTL): IBP x 2 +
AMX 1 g x 2 + LEV 500 mg x 2. Los porcentajes de eficacia de
estos esquemas en intencion de tratamiento (ITT) como te-
rapia de erradicacion inicial reportados en estudios com-
parativos y controlados recientes>® en diferentes paises va-
rian de la siguiente manera: TT: 60.5 a 76.6%, TC: 79.4 a
89.9%, TS: 70.7 a 77.7%, TT con fluoroquinolonas (LEV/MOX):
80 a 91.3% en poblaciones con altos indices de resistencia a
CLAYy MTZ, y TH: 70 a2 91.3%. Song Z. y cols.’ proponen el uso
de terapia hibrida como de primera linea, principalmente en
regiones con indices bajos de resistencia a CLAy MTZ.

En Japodn se ha estudiado el efecto de sitafloxacina (STF),
una nueva quinolona, en tratamientos de erradicacion ini-
cial y de rescate posterior a fallas. Sugimoto M. y cols."
evaluaron la eficacia de un esquema utilizando rabeprazol
(RPZ) 10 mg x 4, MTZ 250 mg x 2 y STF 100 x 2 durante 7 dias
en 136 pacientes, de los cuales 40 lo recibieron como trata-
miento inicial, 30 como terapia de 22 linea y 66 como te-
rapia de 32 linea. Del grupo total mas de 50% era resistente
a CLAy MTZ, y 30% a LEV. El porcentaje de erradicacion
global en ITT fue de 93.4%, con 100% de eficacia en erradi-
cacion primaria vs. 93.3 y 89.4% en las terapias de rescate
de 22y 32 lineas. Se concluye que el efecto de la inhibicion
sostenida del acido con dosis mas frecuentes es funda-
mental para incrementar los indices de erradicacion,
independientemente del genotipo CYP2C19 y de fallas a tra-
tamientos previos, y pudiera ser una alternativa viable en
regiones con indices altos de resistencia a CLA.

Otro trabajo por Takahashi S. y cols.' evallia STF 100 mg
x 2 en combinacion con RPZ 10 mg x 3 y AMX 500 mg x 3 du-
rante 10 dias (n = 58) o 14 dias (n = 46) como terapia de
rescate de 32 linea, reportando en el analisis de ITT eficacia
en erradicacion de 81% en el grupo de 10 dias y 93.5%
para el de 14 dias (p = 0.085); los eventos adversos fueron le-
ves en ambos grupos, sin abandonos de tratamiento, por lo que
proponen este esquema triple como una alternativa viable en
terapia de rescate después de dos fallas al tratamiento.

Dados los elevados indices de resistencia a CLA, MTZ y LEV
en Taiwan y ya que la resistencia a AMX es poco comun, con
buen efecto bactericida contra H, pylori, tiempo y pH-de-
pendiente, Yang y cols.'?>"3 han estudiado el efecto de la
terapia dual con dosis alta (TDDA) consistente en RPZ 20 mg
x 3 + AMX 750 mg x 4 como terapia inicial y de rescate por 14
dias. Se comparan resultados en terapia inicial con TS por
10 dias y TT por 7 dias. En terapia de rescate ante fallas
previas se compara TDDA vs. TS por 10 dias y TT con LEV por
7 dias. En el analisis de ITT del grupo de TDDA en erradica-
cion primaria la eficacia fue de 95.3 vs. 85.3y 80.7% de TSy
TT, respectivamente. En el grupo de terapia de rescate, la
erradicacion con la TDDA se obtuvo en 89.3%, con TS en
51.8% y con TT/LEV en 78.6%. Se concluye que la TDDA es
superior a los tratamientos convencionales como terapia ini-
cial y de rescate, segura, bien tolerada y permite eliminar
la necesidad de pruebas de sensibilidad a antibioticos.

Finalmente se comentan los datos de la revision sistema-
tica presentada por Corral J. E. y cols.,™ en la que se anali-
za la recurrencia de infeccién por H. pylori en América
Latina. Incluye 12 trabajos de nueve paises con 4,848 pa-
cientes que reunieron los criterios de inclusion. En el anali-
sis global la recurrencia fue de 7.9 casos por 100/personas/
ano, sin encontrarse diferencias en cuanto a tratamientos
recibidos o método diagndstico utilizado en el riesgo de re-
infeccion. Los mayores indices de reinfeccion se presentan
durante el primer afo y disminuyen gradualmente con el
paso del tiempo. Se concluye que para tener datos solidos
de las cifras de reinfeccion, se requieren estudios futu-
ros con diseno metodoldgico adecuado.

De esta revision se puede concluir que se mantienen li-
neas de investigacion en todos los aspectos relacionados con
la infeccion por H. pyloriy se han logrado avances, pero ain
existen aspectos por resolver en cuanto a factores de viru-
lencia, carcinogénesis, tratamiento y desde luego profilaxis
con la creacion de una vacuna.
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