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Puntos clave

En la actualidad no
existe ningln
tratamiento que asegure
una tasa de curacion del

100%.

Q El tratamiento de la

infeccion por
Helicobacter pylori debe
plantearse como una
“estrategia terapéutica”
que combina una pauta de
primera linea con un
tratamiento de rescate
efectivo.

El tratamiento de

primera linea consiste
en una pauta triple que
incluye un inhibidor de la
bomba de protones a dosis

plenas, claritromicina
500 mg y amoxicilina1 g
cada 12 horas,
administrados durante
7-10 dias.

El tratamiento de

rescate incluye una
pauta cuadruple que
combina un inhibidor de la
bomba de protones a dosis
plenas cada 12 horas y
tetraciclina 500 mg,
metronidazol 500 mg
y subcitrato de bismuto
120 mg cada 8 horas
durante 7-14 dias.
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Tratamiento de primera linea

y de rescate

Durante los tltimos afios las recomendaciones
respecto al tratamiento de Helicobacter pylori
no han experimentado grandes modificacio-
nes. Sin embargo, se han afianzado conceptos
basicos, como el de estrategia terapéutica, de
combinacién de la pauta triple con una pauta
cuddruple de rescate. Los mayores avances se
han centrado en la utilizacién de nuevos far-
macos que han mostrado excelentes resultados
en estudios preliminares y permiten una apro-
ximacién mids flexible al tratamiento de los
pacientes que han presentado 2 o mds fracasos
terapéuticos.

Métodos

Esta revision se basa, en su mayor parte, en la
experiencia personal de los autores. Se han rea-
lizado busquedas en MEDLINE para revisar
las publicaciones mds recientes sobre el trata-
miento y la experiencia con nuevos firmacos
con los siguientes pardmetros de busqueda:
Helicobacter[ti] AND treatment[ti] AND
Review[ptyp] AND “2003/07/19 17.34”
[EDATT] : “2004/07/18 17.34’[EDAT] y He-
licobacter [ti] AND treatment[ti] AND (rifa-
butin OR furazolidone OR levofloxacin OR
moxifloxacin OR quinolon® OR rescue OR
failure).

¢Cudl es el
tratamiento de
eleccion?

En la actualidad no existe ningin tratamiento
de la infeccién por Helicobacter pylori que ase-
gure una tasa de curacién del 100%. Por este
motivo, el tratamiento debe plantearse como
una “estrategia terapéutica’ en la que esté pre-
visto qué pauta de rescate se va a utilizar en
caso de fracaso de un primer tratamiento erra-

dicador!. Este segundo tratamiento deberia
ser altamente efectivo y tener en cuenta la fre-
cuente aparicién de resistencias secundarias a
los antibiéticos. Asi, por ejemplo, en presencia
de resistencia a la claritromicina, la efectividad
del tratamiento triple no supera el 20%. De
este modo, si en el tratamiento inicial se ad-
ministré claritromicina, no se recomienda in-
cluir este antibidtico en la pauta de rescate,
dado que es muy frecuente la aparicién de re-
sistencias secundarias. Aunque en menor gra-
do, este fenémeno parece producirse también
con la resistencia al metronidazol®3, aunque
en este caso es posible paliar en parte el efecto
negativo de la resistencia al metronidazol so-
bre la eficacia del tratamiento de erradicacién
utilizando un tratamiento cuddruple prolon-
gado*. Por el contrario, la aparicién de resis-
tencia a la amoxicilina es excepcional. Por este
motivo, este fairmaco si puede utilizarse en va-
rios tratamientos consecutivos en el mismo
paciente sin que pierda efectividad.

En la actualidad hay un amplio consenso a la
hora de recomendar, como tratamiento de
eleccién, una pauta de 7 a 10 dias con un inhi-
bidor de la bomba de protones (IBP), claritro-
micina y amoxicilina (fig. 1)°. Esta pauta es
cémoda, bien tolerada y ha ganado amplia
aceptacién, tanto en asistencia especializada
como en atencién primaria. Aunque su efica-
cia se ve muy afectada por el grado de resis-
tencia a la claritromicina, sigue siendo una
pauta eficaz en Espana. En un reciente estu-
dio multicéntrico, las tasas de curacién fueron
del 91% con 10 dias de tratamiento y del 81%
con 7 dias (tabla 1)°. En el caso de pacientes
alérgicos a la penicilina se recomienda susti-
tuir la amoxicilina por el metronidazol. Sin
embargo, no se recomienda utilizar la pauta
que combina claritromicina y metronidazol de
manera sistemdtica, dado que no es mas efec-
tiva que el tratamiento que combina claritro-
micina y amoxicilina y, ademds, si fracasa, la
pauta cuddruple de rescate resulta menos efec-
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En la actualidad no existe
ningun tratamiento que
asegure una tasa de
curacion del 100%.

El tratamiento de la
infeccién por Helicobacter
pylori debe plantearse
como una “estrategia
terapéutica” que combina
una pauta de primera linea
con un tratamiento de
rescate efectivo.

El tratamiento de primera
linea consiste en una
pauta triple que incluye un
inhibidor de la bomba de
protones a dosis plenas,
claritromicina 500 mg y
amoxicilina 1 g cada

12 horas y administrados
durante 7 a 10 dias.

La presencia de cepas de
H. pylori resistentes a la
claritromicina reduce la
eficacia de la pauta triple
del 80-90 al 20%.

Es muy frecuente la
aparicion de resistencias
secundarias a la
claritromicina tras el
fracaso de una pauta triple
que contenga este
antibiético.

La pauta triple de
combinacion de
claritromicina y
metronidazol debe
reservarse para los casos
de resistencia a la
penicilina, dado que no es
mas efectiva que la que
contiene claritromicina y
amoxicilina, y no se
dispone de un tratamiento
eficaz de segunda linea.

Primera linea

IBP/12 h
Claritromicina 500 mg/12 h
Amoxicilina 1g/12 h

7-10 dias

R

Fracasos
IBP/12 h Figura 1. Estrategia
Subcitrato de bismuto 120 mg/8 h terapéutica
Tetraciclina 500 mg/8 h recomendada para la
Metronidazol 500 mg/8 h infeccion por
Helicobacter pylori.

tiva? y no se dispone de un tratamiento de res-
cate de eficacia claramente demostrada.

La pauta recomendada tras el fracaso de la tri-
ple terapia es una pauta cuidruple que combi-
na un IBP, tetraciclina, metronidazol y subci-
trato de bismuto durante 7-14 dias (fig. 1).
Aunque indudablemente se trata de una pauta
compleja y que requiere la administracién de
un elevado nimero de comprimidos, en la
préctica es bien tolerada y muy efectiva. La es-
trategia terapéutica que combina terapia triple
con cuddruple logra la curacién de la infeccién
por H. pylori en més del 95% de los pacientes
(fig. 2)°. Aunque los actuales consensos reco-
miendan dosificar el tratamiento con tetraci-
clina y bismuto cada 6 horas, la dosificacién
3 veces al dia, con las comidas, es igualmente
efectiva y mucho mds cémoda para el pacien-
te>7.

La secuencia de tratamiento habitual consiste en
aplicar, en primer lugar, la triple terapia seguida
por la cuddruple®. Sin embargo, se ha sugerido
que si la tasa de resistencias primarias a la clari-
tromicina (resistencias antes de recibir ningtn
tratamiento de erradicacién) supera el 15% o las
tasas de curacién con la terapia triple descienden
por debajo del 75-80%, seria adecuado utilizar
como tratamiento de primera linea la pauta cud-
druple!. Esta pauta se ha mostrado tan efectiva
como la triple en el tratamiento de primera li-
nea, tanto en estudios realizados en Espana® co-
mo en otras poblaciones”!?. Un reciente estudio
de coste-efectividad sugiere, incluso, que la es-
trategia que utiliza tratamiento cuddruple de

Tabla 1. Eficacia de la terapia triple
en Esparia (porcentaje de curacion)

Enfermedad de base

Duracién del tratamiento

7 dias 10 dias

Todos los pacientes 81% 91%
Dispepsia funcional ~ 74% 91%
Ulcera péptica 85% 921%
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7-14 dias

primera linea es ligeramente mds coste-efectiva
que la pauta inversa'l.

Una vez terminada la pauta antibidtica de una
semana o 10 dias no es necesario mantener
tratamiento antisecretor, dado que las tdlceras
curan en el 100% de los casos sin necesidad de

tratamiento adicional?.

¢Qué hacer

con los fracasos

de dos tratamientos
consecutivos?

Los pacientes en los que fracasan dos trata-
mientos consecutivos representan un proble-
ma de dificil solucién. Si se seleccionan ade-
cuadamente tanto los pacientes como el
tratamiento antibidtico, una tercera pauta ob-
tiene resultados aceptablemente buenos. La
realizacién de cultivo y antibiograma puede
ser de utilidad para seleccionar los antibidti-
cos més adecuados!>14, pero no es indispen-
sable. De hecho, se han descrito buenos
resultados con tratamientos seleccionados
empiricamente en funcién de las pautas pre-
vias. Los tratamientos de rescate mds reco-
mendables en la actualidad incluyen un IBP,
amoxicilina y un tercer antibiético durante
10-14 dias o bien pautas cuddruples. Se han
descrito buenos resultados con pautas que in-
cluyen moxifloxacino o levofloxacino!1¢ y
con rifabutina!”. En la tabla 2 se describen al-
gunas de las pautas mds recomendables y su
eficacia. La rifabutina es un antibiético de re-
serva que se utiliza habitualmente para infec-
ciones por micobacterias atipicas en pacientes
inmunodeprimidos. Ademds, de manera ex-
cepcional se ha descrito la aparicién de dis-
crasias sanguineas con este farmaco. Por todo
ello, la opcién probablemente mds razonable
en la actualidad seria utilizar, con tratamiento
de tercera linea, una terapia triple que incluya
levofloxacino o moxifloxacino, amoxicilina y
un IBP y reservar la rifabutina para los pa-
cientes que tampoco curan tras la tercera pau-
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Figura 2. Eficacia de la estrategia combinando terapia triple y cuddruple en las distintas series publicadas.

ta de tratamiento. En todo caso, es probable
que resulte mds coste-efectivo abordar el tra-
tamiento de los pacientes que han presentado
fracasos multiples del tratamiento erradicador
en el ambito de la atencién especializada.

Efectos secundarios
del tratamiento de
erradicacion

Los efectos secundarios leves son relativamen-
te frecuentes, pero casi nunca llegan a ser sufi-
cientemente importantes como para que sea
necesario interrumpir el tratamiento de erradi-
cacién. Los efectos secundarios graves son ex-
cepcionales. En los regimenes que contienen
claritromicina, es habitual la aparicién de mal
sabor de boca y —menos a menudo— la sensa-
cién de “boca urente”. También son frecuentes
los sintomas dispépticos inespecificos (nduseas,
distensién abdominal, etc.). El sindrome dia-
rreico es raro, generalmente leve y habitual-
mente cede cuando termina el tratamiento,
aunque se ha descrito al menos un caso de co-
litis seudomenbranosa. Ocasionalmente puede
producirse una candidiasis mucosa (oral, farin-
goesofigica o vaginal), que requerird trata-

Tabla 2. Pautas de rescate tras 2 fracasos terapéuticos

miento antifingico si no mejora cuando se
suspenda el tratamiento. Las alergias a los far-
macos son excepcionales si se excluye adecua-
damente a los pacientes con alergias ya conoci-
das, especialmente a la penicilina.

Finalmente, y aunque no es propiamente un
efecto secundario, es importante que los pa-
cientes que reciban un régimen que contenga
bismuto estén informados de que es muy fre-
cuente la aparicién de heces oscuras, incluso
con coloracién negruzca. Esto puede evitar
alarmas injustificadas y consultas innecesarias
a los servicios de urgencias, en especial en el
caso de pacientes que han presentado previa-
mente una hemorragia digestiva.

Consejos
a los pacientes

El tratamiento de erradicacién es complejo. A
menudo, especialmente cuando se indican las
pautas cuddruples, genera sorpresa y descon-
fianza en los pacientes, debido basicamente al
importante nimero de comprimidos que de-
ben tomar. Es por esto que la adecuada infor-
macién al paciente es imprescindible para el
éxito del tratamiento. Debe hacerse énfasis en
la importancia del cumplimiento del trata-

Autor Pauta Eficacia

Cammarota et al'3 Antibiograma y si H. pylori es sensible a tetraciclina: 91%
doxiciclina 100 mg/12h, amoxicilina 1 g/12 h,
bismuto 240 mg/12 h y omeprazol 20 mg/12 h, 7 dias

Gatta et al’® Levofloxacino 250 mg/12h, amoxicilina 1 g/12 h 79%
y esomeprazol 40 mg/12 h 10 dias

Gisbert et al'” Rifabutina 150 mg/12 h, amoxicilina 1 g/12 h 87%

y omeprazol 20 mg/12 h 14 dias
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El tratamiento de rescate
incluye una pauta
cuadruple que combina un
inhibidor de la bomba de
protones a dosis plenas
cada 12 horas y
tetraciclina 500 mg,
metronidazol 500 mg

y subcitrato de bismuto
120 mg cada 8 horas
durante 7-14 dias.

El tratamiento de los
pacientes tras 2 fracasos
terapéuticos representa
una situacion clinica
compleja que debiera
abordarse en el ambito de
la atencion especializada.

Las pautas mas
adecuadas para el rescate
de los pacientes con
varios fracasos
terapéuticos son,
probablemente, las
terapias triples que
combinan levofloxacino,
moxifloxacino o rifabutina
con amoxicilina y un
inhibidor de la bomba de
protones de 10-14 dias.

Los efectos secundarios
mas frecuentes son: mal
sabor de boca, sintomas
dispépticos, candidiasis
mucosa y diarrea. Son
excepcionales los efectos
adversos graves.

El tratamiento de
erradicacion es complejo y
requiere un numero
elevado de comprimidos;
es esencial una adecuada
informacién que favorezca
un correcto cumplimiento
por parte del paciente.
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De Boer WA, Tytgat GN.
Regular review: treatment of
Helicobacter pylori infection.
BM]J. 2000;320:31-4.

Una breve y excelente
revision que establece el
concepto de estrategia
terapéutica.

Gisbert JP, Calvet X, Gomollén
F, Sainz R. Tratamiento
err d: d deIY Iirnh fer
pylori. Recomendaciones de la
Conferencia Espaiola de
Consenso. Med Clin (Barc).
2000;114:185-95.

Recomendaciones actuales
para el tratamiento
Jfarmacoldgico de la inféccion
por Helicobacter pylori en
Espana.

Malfertheiner P, Megraud F,
O’Morain C, Hungin AP,
Jones R, Axon A, et al.
Current concepts in the
management of Helicobacter
pylori infection—the
Maastricht 2-2000 Consensus
Report. Aliment Pharmacol
Ther. 2002;16:167-80.

Recomendaciones del
consenso europeo mds reciente
sobre el tratamiento de la
infeccion por Helicobacter

pylori.

miento para la curacién de la infeccién y en el
mayor riesgo de fracaso y resistencias antibi6-
ticas en caso de un cumplimiento irregular.
Es importante que conozca también los posi-
bles efectos secundarios y en qué casos debe
consultar a su médico. Otros aspectos que se
deben tratar son la informacién sobre los pos-
teriores controles y procedimientos y que sepa
que existe la posibilidad de fracaso, tanto de
la pauta inicial como del tratamiento de res-
cate. Finalmente, es importante que el pa-
ciente sea consciente de que el tratamiento de
erradicacién mejorard los sintomas produci-
dos por su ulcera, pero previsiblemente no
mejorardn los atribuibles a reflujo gastroeso-
fagico, dispepsia funcional o colon irritable.
De esta manera, serd mds ficil mantener su
confianza y facilitar un posterior abordaje te-
rapéutico si persisten o aparecen sintomas
tras la erradicacién.
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