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RESUMEN Objetivo: comparar la eficacia clinica y
bacterioldgica de dos esquemas terapéuticos de erradi-
cacion empleados en dos series de pacientes pedidtri-
cos con dolor abdominal recurrente (DAR) asociado a
infeccion por Helicobacter pylori (H. pylori). Material
y método: n = 36 nifios con DAR asociado a infeccion
por H. pylori. Edad 9.8 £ 3.1 aiios, 19 nifios y 17 nifias.
Se compard la eficacia clinica y bacteriologica de dos
esquemas terapéuticos en dos grupos: Grupo A (1991-
1993), n = 9, amoxicilina, subsalicilato de bismuto y
metronidazol; Grupo B (1996-1997), n = 27, omepra-
zol, amoxicilina y claritromicina. El diagndstico inicial
y el control postratamiento se realizo por endoscopia y
biopsia gdstrica. Estadistica: “t” de Student, ¥°, prueba
exacta de Fisher, andlisis de varianza de Kruskal-Wa-
llis (ox = 0.05). Resultados: en 33/36 casos se establecio
el diagnostico endoscopico de gastritis, dos de ellos
con ulcera duodenal; en mds de la mitad de los casos
la imagen endoscopica fue de gastritis nodular. To-
dos llenaron los criterios histopatologicos de gastri-
tis de acuerdo con la clasificacion se Sydney modifi-
cada. En el grupo A la erradicacion se consiguio en
28.6% yen el grupo Ben 77.8% (< 0.05). En el grupo
A 8/9 pacientes persistieron con el dolor posterior al
tratamiento mientras que en el B 15/27 persistieron
condolor (p =0.113). Conclusiones: se demostro una
alta frecuencia de alteraciones endoscopicas e histo-
logicas en nifios con DAR asociado a infeccion por
H. pylori. De los dos esquemas terapéuticos evalua-
dos, el conformado por omeprazol, amoxicilina y cla-
ritromicina fue superior al conformado por subsali-
cilato de bismuto, amoxicilina y metronidazol, con una

SUMARY Objective: To compare clinical and bacterio-
logic efficacy of two therapeutic trials to erradicate He-
licobacter pylori (H. pylori) in two series of pediatric
patients with recurrent abdominal pain (RAP). Mate-
rials and methods: n = 36 children with RAP-associa-
ted H. pylori infection. Age 9.8 £ 3.1 years, 19 boys and
17 girls. Clinical and bacteriologic efficacy of two the-
rapeutic trials was compared: Group A (1996-1997), n
= 9 amoxicillin, bismuth subsalicilate, and metronida-
zol, and group B (1991-1993), n = 27, omeprazol, amoxi-
cillin, and clarytromicin. Initially and post-treatment,
H. pylori evaluation was carried out with upper endosco-
py and gastric biopsies. For statistics, we usef Student
t test, )%, Fisher test, and Kruskal-Wallis analysis of
variance (0= 0.05). Results: We found that 33/36 cases
had gastritis at endoscopy, two with duodenal ulcer; no-
dular gastritis was observed in more than one half of
total cases. All cases fulfilled histologic criteria of gastri-
tis according to Sydney Score. In group a eradication was
achieved in 28.6%, while in group B eradication nose to
77.8% (p < 0.05). In group A, 8/9 and in group B 15/27
persisted with RAP (p = 0.113). Conclusions: High fre-
quency of abnormal and histologic findings was observed
in the series presented on children with RAP an H. pylori.
Eradication efficacy in the omeprazol/amoxicillin/cla-
ritromycin group was higher when compared with bis-
muth subsalicilate/amoxicillin/metronidazol trial. This
efficacy is comparable to pediatric series treated with
the same therapeutic trial.


www.imbiomed.com.mx

Rev Gastroenterol Mex, Vol. 69, Num. 2, 2004

77

Larrosa-Haro Ay cols.

eficacia de 77.8%, comparable a otras series pedid-
tricas manejadas con un esquema similar.

Palabras clave: dolor abdominal recurrente, Helicobac-
ter pylori.

INTRODUCCION

El dolor abdominal recurrente (DAR) es un sindrome de
etiologia multicausal, que se puede asociar a patologia
organica o a trastornos funcionales. En estos pacientes
se han demostrado alteraciones de la motilidad gastro-
intestinal e hipersensibilidad visceral, los que parecen
modulados por variables psicosociales.® El DAR cons-
tituye un motivo relativamente frecuente de consulta
pediatrica de primer contacto y particularmente en la
consulta del gastroenter6logo pediatra.’

En diversas series publicadas se ha reportado una aso-
ciacién de infeccién géstrica por Helicobacter pylori (H.
pylori) y DAR en nifios, en una proporcién de 5 a 17%.%1°
En la mayor parte de los nifios infectados, la presencia
de H. pylori no se asocia a enfermedad clinica aparente
a pesar de la presencia de gastritis crénica activa.'! Aun-
que a la fecha sigue siendo controversial la participa-
cion de H. pylori como agente causal de DAR en nifios
en un consenso reciente de la North American Society
for Pediatric Gastroenterology, Hepatology and Nutri-
tion, se recomienda el tratamiento de erradicacién cuan-
do se demuestra infeccion activa por H. pylori asociada
a enfermedad gastrointestinal sintomatica."!

El objetivo de este trabajo es comparar la eficacia cli-
nica y bacterioldgica de dos esquemas terapéuticos de
erradicacién empleados en dos series de pacientes pe-
diatricos con DAR asociado a infeccién por H. pylori.

MATERIAL Y METODOS
Pacientes

Fueron estudiados 36 pacientes pedidtricos que fue-
ron divididos en dos grupos: Grupo A, constituido por
nueve pacientes estudiados de 1991 a 1993'* y Grupo B,
por 27 pacientes estudiados de 1996-1997. Los casos
fueron enviados al Servicio de Gastroenterologia del
Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional de
Occidente para estudio y tratamiento por DAR con una
evolucién mayor a tres meses. Se incluyé a todos los
pacientes de los periodos estudiados en los que se iden-

Key words: Recurence abdominal pain, Helicobacter
pylori.

tificé H. pylori por medio de biopsias endoscdpicas del
antro gastrico.

La edad promedio en el grupo Afue 9.6+2.9yenel
B 10.1 £ 3.3 meses, sin diferencia significativa al com-
parar sus promedios (p = 0.712). El grupo A estuvo
conformado por cuatro nifios y cinco nifias y el B por
15 y 12, respectivamente; tampoco se encontraron di-
ferencias al comparar las frecuencias de sexo (p =
0.706).

METODO
Diseno

Se compararon dos grupos de pacientes estudiados
en dos periodos distintos (1991-93 y 1996-97) en cada
uno de los cuales se realizé un ensayo clinico abierto
con un esquema terapéutico especifico en el que los pa-
cientes fueron su propio control.

Protocolo de estudio

El protocolo de estudio de DAR incluy® historia clini-
ca completa y los siguientes estudios de laboratorio: Bio-
metria hematica y plaquetas, velocidad de sedimentacién
globular, glucosa, creatinina, examen general de orina
(urocultivo en los casos con leucocituria y/o bacteriuria),
bisqueda de sangre oculta en heces y copropasasitosco-
pico seriado. Como estudios de gabinete se realizaron RX
simple del abdomen, serie es6fago gastroduodenal, tran-
sito intestinal y ultrasonido abdominal. En casos selec-
cionados se llevaron a cabo pruebas de funcionamiento
hepatico, cistograma miccional, urografia excretora y to-
mograffa abdominal computarizada.

En todos los casos se practic6 panendoscopia bajo
sedaciéon con midazolam IM o IV (50 pg/kg/dosis tni-
ca), se utilizé un endoscopio pediitrico Olympus GIF
XP-10 y se tomaron de cuatro a seis biopsias del antro,
las que fueron fijadas en formaldehido neutro al 10%.
Tanto el panendoscopio como la pinza de biopsia fueron
lavados mecdnicamente con jabén quirdrgico y poste-
riormente desinfectados con yodovinilpirrodidona al 5%
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en el grupo Ay con gluteraldehido al 10% en el B, des-
pués de cada endoscopia.

Las biopsias se incluyeron en parafina, fueron corta-
das a 3-4 um vy tefiidas con las técnicas hematoxilina-
eosina y Warthin-Starry. Para todas las biopsias de los
dos grupos fueron evaluadas por el mismo patélogo que
participd en el trabajo; se utiliz6 la clasificacién histold-
gica se Sydney Modificada.'*!* Para fines de la identifi-
cacion histoldgica inicial de H. pylori tanto como de su
erradicacidn, las biopsias fueron revisadas con cegamien-
to del caso por un segundo patdlogo y las frecuencias de
resultados positivos o negativos se compararon con la
prueba x>

Se incluyeron en el estudio los casos en quienes se
identificé H. pylori en las biopsias géstricas y se exclu-
yeron los casos en quienes a pesar de demostrarse H.
pylori se encontré patologia orgdnica asociada como
esofagitis erosiva por enfermedad por reflujo gastroeso-
fagico, litiasis vesicular, uropatia y duodenitis por Giar-
dia lamblia.

La valoracién clinica de la respuesta al tratamiento se
realizé por la presencia o no de dolor abdominal en el
interrogatorio llevado a cabo en la Consulta Externa en
la consulta subsiguiente a la terminacién del tratamien-
to. La erradicacién de H. pylori se evalué con un segun-
do procedimiento endoscépico con toma de biopsias
gdstricas, el que fue realizado cuando menos ocho se-
manas después de concluido el tratamiento.

Esquemas terapéuticos

Los pacientes del Grupo A fueron manejados con sub-
salicilato de bismuto (480 mg/1.73 m? de superficie cor-
poral en tres dosis/dia durante cuatro semanas), amoxi-
cilina (50 mg/kg/dia en tres dosis/dia durante dos
semanas) y metronidazol (20 mg/kg/dia en tres dosis/
dia por dos semanas). Los pacientes del grupo B fueron
manejados con omeprazol (0.7 mg/kg/dia en una dosis
diaria por cuatro semanas), amoxicilina (50 mg/kg/dia
en tres dosis por dos semanas) y claritromicina (20 mg/
kg/dia en dos dosis por 10 dias).!>!8

Estadistica

La comparacién de la edad entre los grupos se realiz
con la prueba “t” de Student (a0 = 0.05). La comparacién
de las variables cualitativas (clinicas, endoscdpicas e
histolégicas) se realizé con las pruebas y?, prueba
exacta de Fisher y andlisis de varianza de Kruskal-
Wallis (a0 = 0.05).

Aspectos éticos

Los pacientes fueron evaluados con las guias diag-
néstico-terapéuticas vigentes en los periodos en que fue-
ron estudiados y se obtuvo para tal efecto una carta de
consentimiento informado de sus padres o tutores a su
ingreso al hospital. Los datos del presente estudio fue-
ron obtenidos de los expedientes de los pacientes, de la
base de datos de procedimientos endoscépicos del Ser-
vicio de Gastroenterologia y de los informes del Depar-
tamento de Anatomia Patolégica.

RESULTADOS
Endoscopia

Los hallazgos endoscdpicos se resumen en el cuadro 1.
En todos los pacientes del grupo Ay 24 del B (88.1%) se
observaron alteraciones endoscdpicas en forma de gas-
tritis. En el grupo B se encontraron dos casos con ulcera
duodenal. En més de la mitad de los casos de los dos
grupos la imagen endoscépica fue la de gastritis nodu-
lar. No hubo diferencias significativas al comparar la
frecuencia relativa de los hallazgos endoscépicos entre
los grupos estudiados.

Histologia gastrica

Los hallazgos histopatolégicos se presentan en el
(Cuadro 2). En todos los pacientes de los dos grupos
estudiados se llenaron criterios histopatoldgicos de gas-
tritis de acuerdo con la clasificacion de Sydney modifi-
cada.”' En los dos grupos se observé tanto gastritis

CUADRO 1
HALLAZGOS ESDOSCOPICOS EN 36 NINOS CON DOLOR
ABDOMINAL RECURRENTE E INFECCION GASTRICA POR
H. PYLORI. CLASIFICACION DE GASTRITIS: WCOG DE LOS
ANGELES 1994 MODIFICADA."® COMPARACION ESTADIS-
TICA CON ANALISIS DE VARIANZA DE KRUSKAL-
WALLIS, P = 0.565

Diagnéstico endoscépico Grupo A Grupo B
n (%) n (%)
Normal 0 3(11.1)
Gastritis eritematosa 3(33.3) 2 (07.4)
Gastritis erosiva 1(11.1) 2 (07.4)
Ulcera duodenal 0 2 (07.4)
Gastritis nodular 5 (55.6) 18 (66.7)
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CUADRO 2
HALLAZGOS HISTOPATOLOGICOS EN 36 NINOS CON
DOLOR ABDOMINAL RECURRENTE E INFECCION
GASTRICA POR H. PYLORI. LA GASTRITIS SE CLASIFICO EN
AGUDA O CRONICA Y EN 3 GRADOS, LEVE, MODERADA Y
SEVERA.*4 LA GASTRITIS FOLICULAR SE CONSIDERO
COMO DATO ASOCIADO A LA GASTRITIS. COMPARACION
ESTADISTICA CON ANALISIS DE VARIANZA DE KRUSKAL-
WALLIS, P = 0.062

Tipo y grado de gastritis Grupo A Grupo B
n (%) n (%)
Aguda
Leve 4 (44.4) 4 (14.8)
Moderada 2 (22.2) 10 (37.0)
Severa - 2(07.4)
Cronica
Leve 2 (22.2) 4 (14.8)
Moderada 1(11.1) 6(22.2)
Severa - 1(03.7)
Folicular 5/9 (55.5) 19/27 (70.4)

aguda como crénica; la comparacién de las frecuencias
relativas de los grados y tipos de gastritis no mostré dife-
rencias significativas. La gastritis folicular se observé
como un hallazgo histolégico asociado a la gastritis agu-
da o crénica en 55.5% de los pacientes del grupo Ay en
70.4% del grupo B. En tres casos con endoscopia normal
la biopsia mostr6 diversos grados y tipos de gastritis.

Erradicacion de H. pylori

Los resultados de erradicacién de H. pylori poste-
rior a los esquemas de tratamiento utilizados en los gru-
pos Ay B valorada a través de un segundo procedi-
miento endoscOpico con toma de biopsias del antro
gdstrico se presenta en el cuadro 3. En el grupo A la

erradicacion se consigui6 en 28.6% de los casos y en el
grupo B en 77.8%, con diferencia estadisticamente sig-
nificativa.

Identificacion de erradicacion de H. pylori entre los
dos patologos participantes:

a) Grupo A (n = 9). La frecuencia de identificacion
positiva y negativa fue la misma para los dos patélo-
gos (% con correccién de Yates 0.32, p = 0.57).

b) Grupo B (n = 27). El patélogo A identificé a 21 de
los 27 casos como erradicados y el patélogo B a 20
de los 27 (¥*0.10, p = 0.75).

Respuesta clinica

Los resultados de la remisién o persistencia del
dolor abdominal después de concluidos los esque-
mas de tratamiento empleados en los grupos Ay B
se presentan en el cuadro 4. En el grupo A 8/9 pa-
cientes persistieron con el dolor posterior al trata-
miento mientras que en el B 15/27 persistieron con
dolor. La comparacién de las frecuencias de remi-
sién del dolor abdominal en los grupos de estudio
no mostré diferencia estadistica significativa.

Se seleccionaron los pacientes del grupo B para com-
parar los casos en quienes se logré la erradicacién de H.
pylori de los casos en que ésta no se consiguid, con el
objetivo de determinar su asociacién con la persistencia
o remisioén del dolor abdominal. En esta comparacion
intragrupo tampoco se encontraron diferencias signifi-
cativas (Cuadro 5).

DISCUSION

La decision de realizar endoscopia y toma de biopsias
del tubo digestivo alto en nifios con DAR sigue siendo

CUADRO 3
RESPUESTA BACTERIOLOGICA EN BIOPSIA TRANSENDOSCOPICA EN 36 NINOS CON DOLOR ABDOMINAL RECURRENTE
ASOCIADO A GASTRITIS E INFECCION GASTRICA POR H. PYLORI. LA COMPARACION DE FRECUENCIAS DE
IDENTIFICACION DE H. PYLORI PRE Y POST-TRATAMIENTO SE REALIZO CON ¥ (PRUEBA EXACTA DE FISHER)

Erradicacion de Grupo A Grupo B Total P
Helicobacter pylori n (%) n (%) n
Si 2 (28.6) 21 (77.8) 23
No 7(71.4) 6 (22.2) 13 0.004
Total 9 27 36
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CUADRO 4
RESPUESTA CLINICA EN 36 NINOS CON DOLOR ABDOMINAL RECURRENTE ASOCIADO A GASTRITIS E INFECCION
GASTRICA POR H. PYLORI. LA COMPARACION DE FRECUENCIAS DE PERSISTENCIA DEL DOLOR ABDOMINAL PRE Y
POSTRATAMIENTO SE REALIZO CON %2 (PRUEBA EXACTA DE FISHER)

Persistencia del Grupo A Grupo B Total p
dolor abdominal n (%) n (%)
Si 8 (88.9) 15 (57.7) 23
No 1(11.1) 12 (42.3) 13 0.113
Total 9 27 36
CUADRO 5

RESPUESTA CLINICA EN 27 NINOS CON DOLOR ABDOMINAL RECURRENTE ASOCIADO A GASTRITIS E INFECCION
GASTRICA POR H. PYLORI. SE COMPARARON LAS FRECUENCIAS DE PERSISTENCIA DEL DOLOR DE LOS CASOS EN LOS
QUE LOGRO LA ERRADICACION DE H. PYLORI CON QUIENES NO SE CONSIGUIO ESTA ERRADICACION (%2, PRUEBA

EXACTA DE FISHER)
Erradicacion de Helicobacter pylori Persistencia del dolor abdominal Total P
Nit No
No 4 2 6
0.661
Nit 11 10 21
Total 15 12 27

controversial.>!! Tanto la experiencia clinica empirica
como los resultados de ensayos clinicos en los que se
ha intentado evaluar la respuesta sintomatica a la erra-
dicacién de H. pylori muestran resultados contradicto-
rios?** y a la fecha no existe una posicion definitiva
respecto a la indicacién y tipo de tratamiento, por lo
que la decisién ante el caso individual la debe tomar el
clinico junto con los padres del paciente.!! El impacto
amediano y largo plazos de la erradicacién del H. pylori
y del tratamiento de la gastritis en los pacientes de eda-
des pedidtricas sobre el desarrollo ulterior de ulcera
péptica y de neoplasias —adenocarcinoma o linfoma—
se desconoce.?**

En el contexto de considerar a la gastritis crénica y/o
nodular asociada a infeccién por H. pylori como un ha-
llazgo anormal que se puede asociar a sintomas gastro-
intestinales como DAR, el diagndstico especifico de
entidades como gastritis crénica activa, Ulcera péptica o
neoplasia (adenocarcinoma y linfoma) solamente puede
realizarse confiablemente por endoscopia y biopsias
multiples.*>?® El resto de estudios solamente ofrecen evi-
dencia de la presencia de la bacteria, pero no de la pato-
logia asociada.?’*> En las dos series de nifios con DAR

del presente trabajo llama la atencién la alta frecuencia
de gastritis en la exploracién endoscépica, lo que puede
ser un indicador de la magnitud de la afectacién géstrica
en contraste con otras series pedidtricas de pacientes con
gastritis demostrada histol6gicamente en quienes el es-
tdmago se reporta como normal en la endoscopia en una
alta proporcion de casos.**-** De los casos reportados, en
23 de 26 hubo alteraciones endoscpicas y en todos ellos
se demostraron alteraciones histolégicas compatibles con
gastritis, particularmente gastritis folicular.

Los esquemas de erradicacion de H. pylori utiliza-
dos fueron los vigentes en el tiempo en que se realiza-
ron los estudios. Resulta evidente la nula eficacia del
esquema subsalicilato de bismuto, amoxicilina y me-
tronidazol contra el esquema omeprazol, amoxicilina y
claritromicina con el cual se alcanzé una eficacia en erra-
dicacion de 77.8%, el cual se acerca al criterio de trata-
miento exitoso en adultos, que es de alrededor de 80%.%
La eficacia de erradicacién de H. pylori con el esquema
omeprazol, amoxicilina y claritromicina en series pedia-
tricas varfa de 75 a 92%,* por lo que la tasa de erradi-
cacioén del grupo B del presente estudio se puede consi-
derar como satisfactoria. Sin embargo, los resultados de
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la comparacién de los dos esquemas de erradicacion re-
portados deben ser considerados con la reserva del dise-
o del estudio, porque el presente trabajo no se realiz6
como un ensayo clinico controlado, sino como la com-
paracién de dos ensayos clinicos abiertos en dos series
de pacientes y en épocas diferentes.

La valoracién de la respuesta del dolor abdominal es
mads dificil de interpretar porque se trata de una percep-
cidén subjetiva en la que seguramente participan: el efec-
to placebo —el que solamente podria ser valorado ade-
cuadamente en un estudio doble ciego controlado—, la
virulencia de H. pylori relacionada con su genotipo, su
capacidad de produccién de toxinas, la magnitud de los
cambios inflamatorios en la mucosa del aparato digesti-
vo y su relacién con la respuesta de hipersensibilidad
visceral, entre otros.’ Las observaciones realizadas en el
presente estudio no permitieron demostrar asociacion
entre la erradicacion de H. pylori y la remisién del dolor
abdominal, hallazgo publicado en otras series simila-
reS.42’43

En resumen, los datos presentados muestran una alta
frecuencia de alteraciones endoscépicas e histoldgicas
en nifios con DAR asociado a infeccién por H. pylori.
De los esquemas terapéuticos evaluados, el conformado
por omeprazol, amoxicilina y claritromicina fue supe-
rior al conformado por subsalicilato de bismuto, amoxi-
cilina y metronidazol, con una eficacia de 77.8%, com-
parable a otras series pedidtricas manejadas con un
esquema similar.
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