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UTILIDAD DE LOS METODOS DIAGNOSTICOS PARA LA DETECCION DE
HELICOBACTER PYLORIEN PEDIATRIA

Resumen

H. pylori es una bacteria gram-negativa, microaerofilica con forma espiral.
Reconocida como causa importante de gastritis, Ulcera duodenal y gastrica,
adenocarcinoma gastrico, y linfoma MALT a nivel mundial. La prevalencia de H.
pylori es del 70%-90% en paises en desarrollo y del 25%-50% en paises
desarrollados. Existen multiples métodos diagndésticos en la deteccion de H. pylori;
los cuales incluyen métodos invasivos y no invasivos, actualmente el estudio
histologico de las biopsias tomadas por endoscopia (método invasivo) es el
estdndar de referencia; con una sensibilidad y especificidad del 100%. Las
pruebas no invasivas tienen la ventaja de ser procedimientos mas aceptados por
los pacientes, de menor costo y menor riesgo. Razones por las que se desea
conocer la utilidad de los métodos no invasivos para el diagnostico de Helicobacter

pylori, en comparacion con los métodos invasivos.

Palabras clave: H. Pylori, diagnostico, pediatria



Summary

H. pylori is a gram negative, microaerophilic, spiral bacteria, known worldwide as
an important cause of gastritis, peptic ulcer, gastric adenocarcinoma and MALT
lymphoma. The prevalence of H. pylori in third world countries varies from 70 to
90% and from a 25 to 50% in developed countries. There are multiple diagnostic
methods for the detection of H. pylori including invasive and noninvasive ones.
Currently the histological analysis of the biopsies taken by endoscopy (an invasive
method) represents the gold standard with a sensibility and specificity of 100%.
Non invasive methods have the advantages of being well accepted by the patients,
less expensive and presenting low risks. For these reasons we want to know the
utility of non invasive methods in the diagnosis of H. pylori in pediatric patients, in

comparison to invasive methods.

Key words: H. pylori, diagnosis, pediatric population

Introduccion

El redescubrimiento del Helicobacter pylori (H. pylori) en 1983 se considera uno de
los aportes cientificos mas relevantes en el desarrollo de la gastroenterologia de
las Ultimas décadas . El conocimiento de la relacién entre esta bacteria y
distintas enfermedades gastrointestinales de tipo "péptico”, han estimulado un

gran esfuerzo en investigacion clinica y basica.



H. pylori es una bacteria gram-negativa, microaerofilica en forma de espiral. Es
reconocida como la causa mas importante de gastritis, ulcera duodenal y géstrica,
adenocarcinoma gastrico y linfoma MALT; sin embargo se sabe poco acerca de su
rol en la dispepsia funcional. H pylori coloniza la mucosa gastrica y se adhiere a
las células epiteliales gastricas. La prevalencia de H. pylori es del 70%-90% en
paises en desarrollo, y del 25%-50% en paises desarrollados. EI mecanismo de
transmision mas probable es el de persona a persona. Se ha reportado
transmision oral-oral y fecal-oral. Las infecciones cronicas por H. pylori en el
estbmago estan asociadas como factores de riesgo mas importantes para

desarrollar enfermedad gastroduodenal. ¢

En México, la prevalencia de H. pylori ha sido reportada en 66% de poblacidon
asintomética de todas las edades; en nifios, la tasa de infeccibn aumenta
directamente con la edad, de 24.5% en niflos menores de 4 afos a 65% en
adolescentes. En un estudio realizado en el Norte de México, la tasa de infeccion
en poblacion abierta de 15-19 afos es del 50%, mientras que en el sur de México,
donde los indices de pobreza son mayores, la prevalencia llega hasta el 86.1%.
Las manifestaciones clinicas en pacientes pediatricos son inespecificas y
asociadas con gastritis cronicas, dispepsia no ulcerosa, ulcera gastrica Yy

duodenal. & 31

La infeccion por Helicobacter pylori es una de las infecciones crdnicas bacterianas

mas comunes en el ser humano a nivel mundial y tipicamente adquirida en la



infancia. Usualmente persiste durante toda la vida, hasta que se administre un
tratamiento especifico. Para la deteccién de infecciones por H. pylori, se han
reportado multiples métodos diagnésticos, sin embargo en la actualidad el estudio
histolégico de las biopsias por endoscopia, es considerado como el estdndar de
referencia, entre los métodos diagndsticos invasivos, con una sensibilidad vy

especificidad del 100% * 312

Los métodos diagnosticos para la deteccion de infecciones por H. pylori incluyen
métodos invasivos y no invasivos. (Ver cuadro 1). Dentro de estos métodos
diagnésticos, se deben seleccionar los mismos segun el contexto clinico (ver

cuadro 2).
METODOS DIAGNOSTICOS NO INVASIVOS

Deteccién por antigeno fecal de H. pylori.

El Unico método no invasivo que no es dependiente de la edad para su precision
diagnostica es la deteccion de antigenos fecales. El test de Helicobacter pylori
“stool antigen” (HpSA) es conveniente en poblacion pediatrica.®®

Meridian Bioscience, Inc. introdujo el concepto de deteccion de antigenos fecales
para el diagnostico de H pylori, en 1997. El método Primer Platinum para HpSA,
después de evaluaciones extensas fue aceptado como un estudio no invasivo
preciso para el diagnoéstico de H pylori. Conducido por ensayo inmunoenzimatico
(ELISA) con anticuerpos policlonales para H. pylori. Este método fue demostrado

eficiente para el diagnodstico de H. pylori en adultos, pero su utilidad para evaluar



la erradicacién es limitada en algunos estudios. Dos afios después, se realizaron
las primeras modificaciones, sustituyendo los anticuerpos policlonales por
monoclonales, algunos de estas preparaciones comerciales incluyen FemtolLab
HpSA (Conex, Munich, Germany) o la amplificacion de IDEAa-HpSTAR (Dako,
Glostrup, Denmark), que también son basados en determinacion por ELISA. Estos
test han mejorado la eficacia en detectar la erradicacion posterior al tratamiento.
Recientemente, se desarrollo un método inmunocromatografico con anticuerpos
monoclonales el ImmunoCard STAT® HpSA (Meridian Diagnostics), que simplifica
el procedimiento, asi como disminuye el tiempo del estudio, pudiéndose realizar

inclusive en el consultorio clinico. %2

Guias recientes europeas recomiendan el uso ya sea de la deteccion de antigenos
fecales o del test de aliento de urea para el diagndstico y confirmacién de
erradicacion cuatro semanas después de finalizado el tratamiento, siempre y

cuando este estudio haya sido positivo al inicio del abordaje diagnéstico. %

En muchas revisiones de la literatura, reportan una sensibilidad y especificidad del
94% (95% IC: 93-95) y 97% (95% IC: 96-98), respectivamente, al compararse
con estudios invasivos. El test Immunocard HpSA (Meridian, Diagnostic,
Cincinnati, OH, USA) que utiliz6 anticuerpos monoclonales, revel6 una precision
diagnostica del 96% en estudios en poblacion pediatrica. La sensibilidad y

especificidad es satisfactoria en otras revisiones (91% y 97%, respectivamente).



Se sugiere gque este estudio (Hp Star) es igual de preciso que el test de aliento con
urea marcada, en pacientes pediatricos y adultos. (" Algunos estudios han
demostrado que el HpSA fue positivo en 66.7% de los casos de Ulcera géstrica y

en 80% de ulceras duodenales. ©

El estudio novedoso (RAPID Hp StAR) es un ensayo inmunocromatografico
usando tecnologia de amplificacion para la determinacion de antigenos de H.
pylori en heces. El test utiliza dos anticuerpos monoclonales diferentes anti-H.
pylori. Para la prueba de IDEIA Hp StAR, se combina una solucién de muestra
fecal, con solucién de anticuerpo monoclonal conjugado. Su lectura se realiza
mediante espectrofotometria. En el cuadro 3 se exponen las revisiones
sistematicas reportadas en la literatura en las que se incluyen pacientes
pediatricos que demuestran la eficacia diagnostica de esta prueba comparada con
los métodos invasivos. %

Ventajas:

Requiere una sola muestra, recolectada en casa, puede ser una muestra pequefia,
se puede mantener bajo refrigeracion varios dias hasta su analisis. Muestra de
facil obtencion, y no depende de la edad del paciente, como en otros estudios que
se sugiere sean realizados en mayores de 6 afos. Puede usarse para

determinacién de prevalencia de H. pylori en estudios epidemiolégicos.



Desventajas:
No se debe realizar en pacientes con reciente consumo de inhibidores de bomba
de protones, soluciones de bismuto, antibiéticos. Se debe esperar un periodo de 6

a 8 semanas luego de terapia de erradicacion de H. pylori.

Test de aliento con urea marcada

Entre los estudios no invasivos, se reporta en la literatura que el test de aliento
presenta mayor eficacia diagnostica para la deteccion de H. Pylori.

Esta prueba se basa en la hidrélisis enzimatica de urea marcada en el estomago
por la ureasa, siendo esta una enzima producida en abundancia por H. Pylori. En
presencia de infeccion por H Pylori, la urea es hidrolizada hacia amonio y diéxido
de carbono (CO2). Este CO2 es exhalado y medido por radioactividad. Otras
bacterias que producen ureasa en pequefias cantidades, diferentes de H. Pylori no
pueden sobrevivir en la mucosa gastrica. Existen dos tipos de test de aliento, el
C13 y C14. El primero es mas dificil de analizar porque requiere infraestructura
sofisticada, como un espectrémetro de masas, experiencia técnica, siendo todo
esto mas costoso. Mientras que el C14 es una técnica mas sencilla, la cual utiliza
capsulas con dosis de 5, 3 o 1 uCi. El equipo es pequefio y portatil. El test de
micro dosis de C14 puede resultar un estudio econémico y confiable, sobre todo
en paises o regiones de recursos econdémicos limitados. (25,27)

En muchos estudios publicados en diferentes paises, en los cuales se comparo el

C14 con estudios histolégicos, el test de aliento presenta una sensibilidad y
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especificidad general de 92% (95% IC: 87%-95%) y 93% (95% IC: 79%-99%),
respectivamente.

Comparado con el test de ureasa rapida especificamente, el test de aliento el C*3
presenta una sensibilidad y especificidad, del 98% (95% IC: 93%-99%) y 91%
(95% IC: 80%-94%), ademas con un valor predictivo positivo y valor predictivo
negativo del 95% (95% IC: 89%-97%) y 97% (95% IC: 86%-99%),
respectivamente #3227,

Los resultados antes mencionados son similares a los reportados en dos estudios
multicéntricos realizados en Europa ®®y en Estados Unidos ®®. Francis Megraud
y cols. ®® compararon el test de aliento con C *3 con otros métodos no invasivos
(antigenos en heces, anticuerpos séricos y anticuerpos en orina), tomando como
estandar de referencia los estudios histolégicos; revelaron un sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo negativo, de 96.2 (91.9-
98.6), 97.3 (94-99), 96.2 (91.9-98.6) y 97.3 (94-99) respectivamente; y en el
estudio norteamericano realizado por Yoram Elitsur y cols. ®®, con resultados
para sensibilidad, especificidad mayores del 96%; concluyendo ambas
evaluaciones en que el test de aliento con C* presenta la mayor eficacia
diagnostica dentro de los estudios no invasivos. Sin embargo en nifios menores de
6 afos, la literatura es escasa por lo que se requieren de mas estudios en esta
poblacion.

Actualmente esta en estudio la modificacién de la dosis de C'?, inicialmente se

utilizaba dosis de 100 mg, la cual presentaba una precision diagnostica cerca del

100%, junto con el seguimiento de pacientes posterior al tratamiento. Existen
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revisiones donde demuestran que menores dosis de urea marcada (50 mg y
25mg) son igual de efectivas en el diagnostico de H. pylori, con esto reduciendo la
tazas de radiacion, y costos del estudio. ®¥

Ventajas:

Ofrecen la méas alta sensibilidad y especificidad de los estudios no invasivos.
Actualmente se requiere de menor dosis de C®, disminuyendo las tasas de
radiacion, conservando aun asi con menores dosis, una sensibilidad y
especificidad elevada. Existe la determinacién de C**, que es de menor costo, sin
necesidad de infraestructura compleja para la realizacion del estudio a
comparacién que con el C*® ' lo que es mas préactico en paises en desarrollo, sin
embargo su sensibilidad y especificidad es menor.

Desventajas:

El C* requiere de infraestructura sofisticada, costosa y de experiencia técnica para
la realizacion del estudio. A las dosis convencionales de C** (100mg), representa
mayor exposicion a radiacion, por lo que se debe emplear dosis menores de las
antes utilizadas. Su especificidad disminuye en pacientes menores de 6 afios. No
se debe realizar en pacientes con reciente tratamiento de erradicacion de H. pylori,
pueden dar falsos negativos en pacientes que han recibido inhibidores de bomba
de protones, bloqueadores H-2. Por esta razén se prefiere suspender estos

medicamentos con un minimo de tiempo de siete dias antes de la prueba.

12



Diagnostico por serologia

Como la infeccion por H. pylori es cronica y usualmente no resuelve
espontaneamente, la respuesta immune sistémica causa elevacién de anticuerpos
para dicho microorganismo, los cuales disminuyen lentamente luego del
tratamiento efectivo. Por esta razon la determinacion serologica podria ser una
prueba sencilla y sugerible para el diagnostico de H. pylori, en pacientes con test
de ureasa rapida negativa, siempre y cuando los pacientes no hayan recibido
tratamiento previo para H. pylori.

Actualmente estan disponibles varios test serolégicos, de bajo costo y con
resultados en corto tiempo, basados en determinacion de ELISA, con la
determinaciéon de anticuerpos para IgG para H. pylori. Valores predictivos
negativos de todos los ensayos seroldgicos han sido del 100% y el numero de
falsos positivos fueron menores con algunos test serolégicos como con el Stat-
Simple Pylori test.

Existen diferentes métodos serolégicos como: FlexSure HP, QuickVue, AccuStat,
y Stat-Simple Pylori. La sensibilidad y especificidad de estas pruebas seroldgicas
varian en las diferentes publicaciones de un 67% a 90% y 75% a 91%,
respectivamente.

Los estudios para anticuerpos IgG contra H. pylori son considerados como
alternativas diagnosticas no invasivas, aunque no deben de estar precedidas de
tratamiento antibiotico, y no son Utiles para seguimiento posterior al tratamiento, ya

gue los anticuerpos permanecen elevados por varios meses.
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En estudios epidemioldgicos, la determinacion serolégica para H. pylori puede
ofrecer alta sensibilidad y especificidad. La determinacion de anticuerpos IgG e
IgA contra H. pylori puede ser utilizada para la prevalencia de infecciones agudas
y cronicas. La presencia de anticuerpos IgA puede tener una significancia clinica
en pacientes sintomaticos para el diagnéstico de infeccion. ®® Existen test
seroldgicos con resultados obtenidos en pocos minutos, como BM-test (BM,
Boehringer Mannheim, East Essex, UK), QuickVue (QV, Quidel, CA, USA),
Pyloriset Screen (PS, Orion Diagnostica, Espoo, Finland), Unigold (UG, Trinity
Biotech, NY, USA).

En varias revisiones se demuestra una sensibilidad y especificidad general de 80-
85% y 75-80%, respectivamente. ‘82 En el cuadro 3 se reporta un meta-analisis
comparando la eficacia diagnostica de las diferentes pruebas de deteccion de
anticuerpos séricos existentes. ¢?

Ventajas:

Son utiles en estudios epidemioldgicos, con alta sensibilidad y especificidad. Es
una prueba sencilla, de bajo costo, y con resultados en corto tiempo.

Desventajas:

No son Uutiles para el seguimiento posterior al tratamiento de erradicacion de H.
pylori, ya que los anticuerpos permanecen elevados por varios meses, no
pudiendo diferenciar una infeccion activa, de una pasada. Presentan baja

sensibilidad y especificidad en pacientes menores de 6 afios.
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Deteccion de anticuerpos en orina

Existen pocas publicaciones sobre el método de deteccién de anticuerpos en orina
para el diagnostico de H. pylori en pacientes pediatricos. En un estudio realizado
en Japon con la prueba orina-Hp ELISA (URINELISA, Otsuka Pharmaceuticals Co,
Ltd Tokio, Japan), reportaron valores de sensibilidad, especificidad, y precision
diagnostica de 94.4%, 96.9%, 96% respectivamente; concluyendo que este
meétodo ofrece una eficacia diagndstica adecuada para el diagnostico de H. pylori,
el estudio fue realizado comparando la prueba con el test de aliento y con
antigenos fecales, utilizando una muestra pequefia de pacientes pediatricos. Por
lo que las conclusiones deben ser tomadas con reserva ®® En la mayoria de
estudios; algunos reportados en un estudio multicéntrico realizado en Europa,
concluyen que la eficacia diagndéstica es menor que la reportada en los demas
métodos no invasivos, con resultados de sensibilidad, especificidad, precision,
valor predictivo positivo y valor predictivo negativo de 63.2 (54.7-71.0), 97.3 (94.0-
99.0), 82.9 (78.4-86.8), 94.4 (88.0-97.9), 78.4 (72.7-83.4) respectivamente. ¥

En otras publicaciones, se sugiere que segun los resultados de la utilidad
diagnéstica de este método, pudiera ser utilizado como alternativa de los

anticuerpos séricos, y de preferencia para estudios epidemiolégicos. ©* 32

Anticuerpos en saliva
Con este método se realizan determinaciones de IgG en saliva mediante las
técnicas de Western Blot y ELISA. Hay pocos estudios en pacientes pediatricos y

no hay revisiones recientes sobre su utilidad diagnéstica. Los resultados
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reportados en articulos de revision evidencian datos inconsistentes, ademas con
baja sensibilidad y especificidad, sobre todo en nifios menores de 5 afos;
recomendando su uso mas para estudios epidemiolégicos en pediatria. ¥ En
algunas revisiones se comparan estas técnicas con determinaciones en suero, con
sensibilidad y especificidad para ELISA en saliva de 64% y 87% respectivamente,
y para Western blot en saliva una sensibilidad y especificidad de 81% y 91%
respectivamente; aunque no fueron comparadas con métodos invasivos. &%
Ventajas

La muestra es de muy facil recoleccién, no invasiva, rapida y de facil transporte.
Puede tener importancia en estudios epidemioldgicos.

Desventajas

Presenta resultados inconsistentes en diferentes paises; baja eficacia diagnostica
en menores de 5 anos y no diferencia entre una infeccion activa de una pasada,

con poca utilidad en pacientes con tratamiento de erradicacion de H. pylori.

METODOS INVASIVOS

Test de Ureasa rapida

Varios test de ureasa han sido descritos, para el diagnostico de infeccion de H.
pylori, incluyendo el test en gel (ClotestT, HUTtestT, HpfastT), test de membrana
(PyloriteckT) y test liquidos (HelicochekT). La sensibilidad y especificidad de estos
métodos son por lo general por arriba del 90%, pero con tiempo de lectura

variables. Existen otros mas nuevos, como el Pronto Dry, que ofrece resultados

16



mas rapidos, almacenamiento a temperatura ambiente por dos afios, y de uso
sencillo.Este estudio (Pronto Dry) tiene una sensibilidad, especificidad, valor
predictivo positivo, y valor predictivo negativo y precision diagnostica de 98%,
100%, 100%, 98% y 99%, respectivamente. La sensibilidad y especificidad
comparada al cultivo es de 98% y 97% respectivamente. 740

Revisiones de la literatura mencionan que la sensibilidad de los test de ureasa
(CLO-test), presentan sensibilidad del 99.4% y especificidad del 100%. 8 41:46)

Se sugiere que la lectura de estos estudios sea a las 24 horas, para optimizar la
sensibilidad. Se han encontrado estudios que indican que la sensibilidad
disminuye hasta un 82%, si los resultados son interpretados en la primera hora. ©®
Los métodos invasivos, especialmente el test rapido de la ureasa, muestran una
pérdida de sensibilidad en los casos de Ulcera gastroduodenal complicada con
hemorragia digestiva considerandose diversas circunstancias, tales como la
presencia de sangre en la cavidad gastrica, que podria inducir un aclaramiento
transitorio de la densidad bacteriana en la mucosa por un efecto bactericida del
suero 0 que la seroalbumina del suero sanguineo provocaria un efecto tampon
sobre el indicador de pH empleado en el test de ureasa que impediria el viraje de
coloracién, ®® o bien el uso frecuente de IBP en estos pacientes que también
reduciria la carga bacteriana de la mucosa o condicionarian la migracién de las

bacterias al cuerpo gastrico.
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Estudio histoldgico

Las tinciones que se realizan para el diagnostico de H. pylori, son hematoxilina y
eosina, Warthin-Starry, tincion de plata y Giemsa.

Aproximadamente 30-100% de nifios con gastritis nodular, 90% con Ulcera
duodenal, y cerca del 25% con ulceras gastricas, estan infectados por H. pylori.
Los hallazgos histopatolégicos asociados muestran leve infiltracion por
polimorfonucleares, mas monocitos y foliculos linfoides microscépicamente, y
gastritis nodular como hallazgo macroscopico.

En diversos estudios los hallazgos histolégicos fueron utilizados para clasificar el
compromiso por H. Pylori, definiéndose como normal, leve, moderado, y marcado,
de acuerdo al sistema de Sydney, establecido inicialmente en Australia en 1990, y
actualizado en 1994 en Texas. El grado de inflamacion fue dividido en 1)
infiltracion por monocitos, 2) infiltracion por neutréfilos, 3) atrofia glandular, y 4)
metaplasia intestinal. ©*?

Un estudio realizado en Europa (Holanda), comparé entre los métodos invasivos,
encontrando, una sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo,
para cada estudio: cultivo 91.4%, 96.3%, 94.2%, 94.4%, respectivamente; estudio
histologico 90.3%, 97.8%, 96.4%, 93.8%, respectivamente; CLOtest 94.9%,
96.7%, 95.0%, 96.6%, respectivamente.

Con la combinacion de los tres estudios basados en biopsia, la sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y negativo fue de 98.3%, 99.7%, 99.6% vy

98.8%, respectivamente. ¥
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Determinaciéon de genotipos de H. pylori mediante PCR

En varias revisiones que estudian la determinacion de PCR en biopsias
gastroduodenales, se han reportado una asociacion significativa entre los
genotipos de H. pylori vac A sla, cag A, y cag E, y ulcera duodenal y gastrica; asi
como también los genotipos ice A1 y bab A2, con cancer géastrico, demostrado
recientemente en un estudio en pacientes de Turquia con dispepsia. ¢"3*
Estudios hechos en Brasil, China, y Europa, confirman lo antes mencionado,
mostrando clara asociacion entre los genes cag A, vac A m1, con gastritis cronica,
aumento de riesgo para metaplasia intestinal, y Ulcera péptica. Otros estudios han
demostrado que la virulencia de los genes de H. pylori, jhp 0870 y jhp 0562, ha
sido involucrada en la patogénesis de la ulcera péptica en nifios. La positividad de
jhp 0870 fue del 80.0% en 15 ulceras versus 36.7% en el un grupo control de 30
biopsias con gastritis, y para jhp 0562 80.0% versus 33.3%. "

Recientemente, ensayos basados en PCR, han sido desarrollados para la
deteccién del DNA de H. pylori, usando varios objetivos genéticos a partir de las
biopsias. Los objetivos de estos métodos incluyen el gen urease A (ureA), el gen
26-kDa SSA, y la mutasa fosfosamina (glmM)

De estos genes, el 26-kDa, demostré ser el mas apropiado para la deteccion de H
pylori a partir de las biopsias. 2

En un estudio comparativo de PCR, y otros métodos diagndsticos de H. pylori; la
amplificacion de HSP60 y urea fue la mas especifica (100%), seguida de
histologia, test de ureasa rapida, ureC, y 16S rRNA, con especificidad de 92, 85,

71, y 28%, respectivamente. La sensibilidad también fue mayor para HSP60
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(100%) seguido de histologia, test de ureasa, ureC, y 16S rRNA, con los valores
de 95% seguido por 63% para la ureasa. %

Los resultados de ensayos de PCR para la deteccion del gen de H. pylori, urease
A, en poblacion pediatrica, muestra buena relacion con los resultados obtenidos
con los test de ureasa rapida y estudio histolégico. La sensibilidad del PCR para el
diagndstico de H. pylori, comparado con los otros estudios antes mencionados es
de 100% y una especificidad del 94.6%, sugiriendo que el estudio de PCR es de
alta precision diagnéstica para la infeccién de H. pylori. ©®

Ventajas de métodos invasivos

Los métodos invasivos reportan los porcentajes mas altos de sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y valor predictivo negativo para el
diagnostico de H. pylori, por lo que a nivel mundial se siguen considerando como
el estdndar de referencia. Durante el estudio endoscépico, ademas de tomar
biopsias, se pueden diagnosticar complicaciones gastrointestinales como gastritis,
Ulceras pépticas y en ocasiones detectar lesiones sospechosas de neoplasia en
poblacion adulta y asi ofrecer tratamiento oportuno a estas complicaciones.
Desventajas

El procedimiento endoscopico con toma de biopsias para el diagnostico de H.
pylori debe ser realizado en centro especializados por médicos endoscopistas,
conlleva riesgos anestésicos, alto costo economico y menor aceptacion por el

paciente y sus familiares. No pueden ser utilizados en estudios epidemioldgicos.
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Estudios novedosos

Se han disefiado determinaciones en sangre periférica de DNA de H. pylori,
encontrando que el analisis de por PCR, es mas rapido y con mayor sensibilidad
para la deteccién de bacteremia que el cultivo en sangre. “%

Otros estudios novedosos, son la determinacion de niveles séricos de
pepsinogeno | (sPGI) y pepsinogeno Il (sPGIl), que reflejan la cantidad de
pepsinogenos producidos en el estomago e indirectamente las alteraciones
morfolégicas de la mucosa gastrica. Los niveles de sPGII, representan un buen
marcador de inflamacion gastrica, en antro y cuerpo, y de infeccién por H. pylori.
Ademas una disminucién de los niveles de sPGIl después de erradicacion de H.
pylori sugiere una terapia exitosa. Los niveles séricos de sPGI correlacionan
proporcionalmente con la infiltracién de células inflamatorias solo en el antro. ¢
Nuevos estudios endoscopicos como la endoscopia de aumento, ha disefiado un
prototipo de endocitoscopio desarrollado por Olympus que fue usado para la
visualizacion in vivo de Helicobacter pylori en biopsias gastricas infectadas
experimentalmente, con bacteria en movimiento observada con una magnificacién

de 1100, dando esperanza de una deteccion directa de la bacteria durante la

endoscopia.
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Conclusiones

Los métodos invasivos siguen siendo hoy dia el estandar de referencia para el
diagnostico de H. pylori, la toma de biopsia y la identificacion del microorganismo
en tejido deben ser los indicadores para iniciar tratamiento, y para demostrar la
erradicacion.

Los métodos no invasivos son menos costosos y mas faciles de realizar, pero no
deben ser los determinantes de iniciar tratamiento.

Auln faltan mas estudios que puedan comprobar la utilidad de estos métodos en
poblacion infantil, asi mismo creemos que es necesaria la realizacion de una
revision sisteméatica en donde se incluyan todos los métodos no invasivos y que se

comparen con el estdndar de referencia.
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ANexos



Cuadro N° 1

Métodos diagndsticos para la deteccion de Helicobacter pylori

Estudios no invasivos

Determinacion de antigenos
fecales

Test de aliento con urea
marcada con C ¥y C
Determinacion de anticuerpos
en sangre

Determinacion de anticuerpos
en orina

Determinacion de anticuerpos

en saliva

Estudios invasivos
(requieren toma de biopsia)

Test rpido de Ureasa

Deteccion de H. pylori por
histologia

Deteccién de H. pylori por
cultivo

Determinacion de PCR
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Cuadro N° 2

Caso clinico

Historia nueva o recurrente de enfermedad

Enfermedad ulcerosa péptica complicada

Paciente sometido a endoscopia digestiva alta

Pacientes en los que el tratamiento erradicador a

fallado

Para comprobar la erradicacion

Prueba diagnéstica

Prueba serolégica con Ac, test de aliento, deteccion

de antigenos en heces

Endoscopia digestiva alta con biopsias para prueba

de ureasa y/o estudio histolégico
Biopsias para prueba de ureas o estudio histolégico

Cultivo para probar susceptibilidad del

microorganismos a los antibiéticos

Esperar cuatro a seis semanas antes de realizar una
prueba de aliento, antigenos fecales o nueva

endoscopia para toma de biopsia (test de ureasa)
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Autor (afio)

Gisbert JP y cols.
(2006)

Gisbert JP (2001)

Leal, YA (2008)

Objetivos

Poblacion

Numero de estudios (total de

pacientes)

Revision sistematica de Nifios y adultos 26 incluidos

la eficacia diagnéstica
de la deteccion de
antigenos en heces para
el diagnostico de
Helicobacter pylori

Revision sisteméatica de Nifios y adultos

la experiencia del test
de antigenos en heces
para el diagnostico de
H. pylori

Revision sistematicay Nifios
meta-analisis para

evaluar el desempefio

de los diferentes test de
deteccion de

anticuerpos séricos
disponibles para el
diagnostico de H.

pylori en nifios

22 (2499 pacientes se les realizd
antigeno monoclonal en evacuaciones
para diagnostico de H. pylori antes de

tratamiento)

12 (957 pacientes se les realizé

antigeno monoclonal para verificar

erradicacion postratamiento)

43 (4769)

44 estudios (4769) para diagnostico de

H. pylori

25 (2078) para verificar erradicacion

postratamiento

38 articulos ,68 estudios (9455)

Resultados

22 estudios evaluando antigeno monoclonal para diagndstico proporciona:

Sensibilidad 95% (IC 93-95)
Especificidad 97% (IC 96-98)

12 estudios evaluando antigeno monoclonal para diagndstico de
erradicacion postratamiento:

Sensibilidad 93% (IC 89-96)

Especificidad 96% (IC 94-97)

43 estudios evaluando antigeno en heces para el diagnostico proporciona:

Sensibilidad 92.4% (IC 91-93)
Especificidad 91.9% (IC 91-92)

Valor predictivo positivo 92.1% (IC 91-93)
Valor predictivo negativo 90.5% (IC 90-91)

25 estudios para verificar erradicacion postratamiento (> 4 semanas)
proporciona:

Sensibilidad 88.3% (IC 87-90)

Especificidad 92% (IC 91-93)

Valor predictivo positivo 75.1% (IC 73-77)

Valor predictivo negativo 94.8 (IC 94-96)

Para el test Western Blot reporta:

Sensibilidad 91.3% (IC 88.9-93.3), Especificidad 89% (IC 85.7-91.9)

Para el test de ELISA-IgG reporta:
Sensibilidad 79.25 (IC 77.3-81), Especificidad 92.4% (IC 91.6-93.3)

Para el test ELISA comercial reporta:
Desempefio variable con heterogeneidad de p< 0.000

Para el test ELISA “ with whole-cell antigen” reporta:
Sensibilidad 94% (IC 90.2-96.7), Especificidad 96.4% (IC 94.2-97.9)

*Revisiones sistematicas que incluyen poblaciones infantiles publicadas en la literatura

Cuadro N# 3

Conclusiones

El antigeno monoclonal es un método no invasivo
preciso para el diagnostico de H. pylori en
pacientes sin tratamiento.

Esta prueba es precisa en el momento de confirmar
la erradicacion de H. pylori postratamiento.

El test con antigenos monoclonales presenta mayor
sensibilidad que el test con antigenos policlonales,
especialmente en el sequimiento postratamiento.

El antigeno para deteccién de H. pylori en
evacuaciones es una prueba rapida, facil de realizar
y puede ser considerado como un método no
invasivo preciso en el diagnostico de pacientes no
tratados.

El usar este método para confirmar erradicacion
postratamiento requiere de mas estudios

Las pruebas de Western Blot y de ELISA “ with
whole-cell antigen” resultan las més confiables para
el diagnostico de H. pylori en nifios.
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