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RESUMEN 
Antecedentes. En todo el mundo la eficacia de los esquemas de tratamiento empleados 

para la erradicación de Helicobacter pylori (Hp) ha disminuido  como resultado del proceso 

de resistencia a los antibióticos empleados, los porcentajes de erradicación con esquemas 

que inicialmente de alta eficacia (80% o más) están disminuyendo hasta 47% de éxito. Se 

han  implementado múltiples esquemas alternativos, uno de los más eficientes es el 

denominado secuencial con porcentajes de éxito superiores al 90%. Los trabajos se han 

realizado  en Europa, en particular en Italia lo que hace indispensable conocer la eficiencia 

de dicho esquema en nuestra población. 

Objetivo. Evaluar la eficacia del esquema secuencial versus el esquema tradicional en el 

tratamiento de erradicación del Hp en población mexicana entre 4 y 68 años de edad.   

Material y métodos: se realizó un ensayo clínico , se incluyeron niños y adultos de edades 

entre los 4 y 68 años, asignados   a uno de dos grupos de tratamiento para la erradicación de  

Hp,  “tradicional  o el esquema secuencial , 4 semanas después de completar el  tratamiento 

mediante  prueba de aliento con urea C13  se comprobó la eficacia . Resultados 40 

pacientes de ambos sexos con edades  entre los 6 y los 68 años. 18  con tratamiento 

tradicional y 22  con tratamiento secuencial, la prueba de aliento resultó  positiva para 

infección por Hp  en 5 de 18  ( 25 % )  de los pacientes con tratamiento tradicional y en 1 

de 22 ( 5 %) con tratamiento secuencial  con una eficacia de 95 % versus 75 % del 

tratamiento estándar. con una p < a 0.5, se concluye  que el tratamiento secuencial  es mejor 

que el tratamiento estándar .  
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SUMMARY  
Background. Throughout the world the efficacy of treatment regimens used to eradicate 
Helicobacter pylori (Hp) has declined as a result of the resistance to the antibiotics used, the 
rates of eradication with schemes that initially high efficiency (80% or more ) are declining 
to 47% success rate. The clinicians  have implemented multiple alternative schemes, one of 
the most efficient is called sequentially with success rates exceeding 90%. The work has 
been performed in Europe, particularly Italy which makes it essential to know the 
efficiency of this scheme in our population. 
Aims  To evaluate the efficacy of sequential scheme versus the traditional in Hp eradication 
therapy in the Mexican population between 4 and 68 years of age. 
Material and methods: We conducted a clinical trial included children and adults between 
the ages of 4 and 68, assigned to one of two treatment groups for the eradication of Hp,  
"traditional or sequential scheme, 4 weeks after completion of treatment were assessed 
using a breath test to check the effectiveness of the treatment used. Results were collected 
from 40 patients of both sexes aged between 6 and 68. 18 patients with traditional treatment 
and the remaining 22 patients with sequential treatment breath test was positive for Hp 
infection in 5 of 18 (25%) patients with conservative treatment and 1 of 22 (5%) with 
sequential treatment effectiveness 95% versus 75% of standard treatment. with p <0.5, so 
that it can be concluded that sequential therapy is better 

 

than standard treatment.  
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MARCO TEÓRICO. 

INTRODUCCIÓN  

Helicobacter pylori es un microorganismo de crecimiento lento. Estudios filo-geográficos 

indican que hemos estado colonizados con la bacteria aún antes de la migración de las 

poblaciones humanas fuera de África, es decir por algo más de 58,000 años. (1)  Figura 1  

Los seres humanos parecen ser el principal reservorio de Hp, otros reservorios propuestos 

son el agua, los gatos y las moscas, la vía de transmisión no está bien determinada, afecta 

hasta al 80 % de la población mundial (2) 

 

 

    Figura 1  El origen africano de las cepas de Helicobacter.  (1) 

Datos epidemiológicos en México mostraron que el 20% de los niños de 1 año de edad 

presentaban anticuerpos contra Hp, la frecuencia aumentó hasta un 50 % en los niños de 10 

años de edad y hasta un 80 % en adultos jóvenes entre los 18 y 20 años de edad. (3) 

La mayoría de los afectados no experimentan síntomas aún cuando esta infección se asocia 

con gastritis crónica activa o gastritis atrófica, adenocarcinoma gástrico, linfoma y con la  

dispepsia no ulcerosa. La infección por Hp se caracteriza por un incremento en la secreción 

de gastrina y en un incremento en el número y masa de células parietales con el aumento en 

la secreción de ácido, desde el punto de vista Histológico, la gastritis asociada a la 

infección por Hp se caracteriza por inflamación crónica activa. El cuadro clínico es 

inespecífico y se pueden encontrar síntomas relacionados como dolor abdominal crónico en 
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un 15% de la población en edad pediátrica, aunque la mayoría de los casos pueden 

permanecer asintomáticos (4). 

 

Tratamiento.   

Como en todos los procesos infecciosos la meta del tratamiento es la eliminación de la 

bacteria(3,4). Para que un esquema de tratamiento de erradicación de Hp sea clínicamente 

relevante, debe proporcionar una tasa de eliminación  del 80 al 90 % de eficacia. Desde 

hace algunos años, la eficacia de los esquemas empleados  para erradicar  Hp está 

disminuyendo , en especial en países en desarrollo  hasta cifras tan bajas como de 47% de 

éxito, todo lo anterior ha dado como resultado la búsqueda e  implementación de múltiples 

esquemas alternativos, todos estos trabajos se han realizado  principalmente en Europa, en 

particular en Italia (5,6) 

 

 ANTECEDENTES  

Helicobacter pylori es un microorganismo gram-negativo, curvo, espirilado, que mide 

aproximadamente 3.5 por 0.5 micrómetros, posee de 5 a 6 flagelos en uno de sus polos lo 

que lo hace altamente móvil (Figuras 2 y 3 ). Es un microorganismo de crecimiento lento, 

toma de 5 a 7 días para poder apreciar las colonias en medios sólidos, y para su crecimiento 

en el laboratorio se requiere de condiciones de microaerofília (10 % de CO2

 

) y medios 

artificiales ricos en nutrimentos como: peptona, triptona, extracto de levadura, glucosa, y 

sales como cloruro de sodio y bisulfito de sodio suplementados con sangre de caballo, poli 

enriquecimiento, suero fetal bovino (SFB) o una mezcla de los anteriores. Su característica 

bioquímica más sobresaliente es la abundante producción de la enzima ureasa, que cataliza 

la hidrólisis de la urea en amonio y bióxido de carbono; el cual es un mecanismo 

importante para la sobrevivencia de la bacteria en un ambiente con pH tan ácido como en el 

jugo gástrico.  
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Figura 2.  Imagen del Helicobacter pylori. (5)  Figura 3. Biopsia gástrica con Hp (5) 

En la actualidad se conocen otras especies de Helicobacter asociados con la mucosa 

gástrica y mucosa intestinal de diferentes hospederos como H. acinonyx, asilado de mucosa 

gástrica de chitas, H. mustelae de hurones, H. nemestrinae de monos macaco y H. suis’ de 

cerdos, sin embargo, la única especie involucrada con el humano capaz de producir 

enfermedad es Hp (1-3). 

La infección por Hp afecta en promedio al 50% de la población mundial, pero la mayoría 

de los afectados no experimentan síntomas, aún cuando esta infección se asocia con 

gastritis crónica activa o gastritis atrófica, adenocarcinoma gástrico, linfoma y con  la 

dispepsia no ulcerosa (3,4). En países de Latinoamérica como Costa Rica y Brasil se 

reporta una incidencia anual de 45 enfermos de cáncer gástrico asociado a Hp por cada 

100,000 habitantes. En  México, se han observado regiones de mayor riesgo, como las 

zonas altas del estado de Chiapas donde existen grupos indígenas que presentan una alta 

incidencia de cáncer gástrico asociado a este microorganismo (5).En un estudio 

epidemiológico realizado en 1997, se trabajó con un banco de sueros representativo de la 

población de todos los estados de la República Mexicana (11,605 sueros) procedentes de 

personas cuya edad fluctuó entre 1 a 90 años (6). Los resultados mostraron que el 20 % de 

los niños de 1 año de edad presentaban anticuerpos contra Hp y que la seropositividad 

aumentó hasta un 50 % en los niños de 10 años de edad, lo que indicaba que la infección 

por el microorganismo en nuestro país se adquiere a edades tempranas y alcanza un 80 % 

en adultos jóvenes entre los 18 y 20 años de edad (7). La tasa de incremento de 

seropositividad fue aproximadamente del 5 % anual durante los primeros 10 años de vida. 
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Existen datos epidemiológicos en los que se ha encontrado que la infección por Hp se 

adquiere en la infancia, antes de los 5 años de edad (8). 

La incidencia de esta infección en países industrializados es del 0.5 % anual, mientras que 

en los países en vías de desarrollo es del 3 al 10 % anual. En la población pediátrica los 

datos en cuanto a prevalencia son limitados ya que se obtienen de estudios retrospectivos de 

sero prevalencia de adultos (9). Los seres humanos parecen ser el principal reservorio de 

Hp, otros reservorios propuestos incluyen; el agua, gatos y moscas. Los factores de riesgos 

para adquirir la infección incluyen lugar de residencia, estado socioeconómico, 

hacinamiento, grupo étnico y predisposición genética 

La via de transmisión no esta bien determinada, pero se ha propuesto que es fecal-oral, 

gástrica-oral (vómitos) u oral-oral (11,12). Distintos grupos colaborativos de investigación 

a nivel mundial, han encontrado que las cepas de Hp distribuidas en la población varían en 

forma regional y se han clasificado en 3 tipos de cepas: Tipo I, distribuida principalmente 

en hispanos nativos, nativos africanos y residentes de Estados Unidos. Tipo II, que 

predomina en japoneses y chinos, y Tipo III, que se encuentra distribuida principalmente en 

los indios de Calcuta. Las cepas bacterianas que infectan a los latinoamericanos son más 

parecidas a las de España y Europa, esto sugiere que estas cepas de Hp fueron traídas al 

Nuevo Mundo por los conquistadores europeos hace más de cinco siglos (Figura 3) 

(13.14). 

(10). 

 

Figura 4.  Rutas de  migración de los portadores de las cepas ancestrales de Hp (13) 



-14- 
  

 

Actualmente se dispone de gran cantidad de información acerca de la bacteria, así como de 

los padecimientos que origina. Inicialmente se le ligó con úlcera péptica, gástrica y 

duodenal, posteriormente al basarse en los resultados de estudios de casos y controles y a 

una asociación epidemiológica sólida en 1994, La Organización Mundial de la Salud 

reconoció al Hp como un carcinógeno tipo I asociado con el cáncer gástrico y el Linfoma 

del tejido linfoide asociado a la mucosa gástrica (MALT, por sus siglas en inglés) (15,16).    

 Genoma bacteriano. 

Se ha realizado la secuenciación del genoma completo de dos cepas de Hp: la cepa 26695  

aislada en el Reino Unido en 1987 y la cepa J99 aislada en Estados Unidos en 1994. El 

cromosoma circular de la cepa 26695 contiene 1, 667,867 pares de bases (pb) y el de la J99 

1,643,831 pb. Estos tamaños son similares al de Haemophilus influenzae y aproximada-

mente a una tercera parte del de Escherichia coli. El promedio en el contenido de G + C es 

del 39 % en ambas cepas secuenciadas. Sin embargo, 5 regiones en el genoma de la cepa 

26695 y 9 en la J99 se han encontrado con diferente composición de G + C. La región 2 

(con 35 % de G + C) de la cepa 26695 corresponde a la isla de patogenicidad cag que está 

asociada con la producción del antígeno CagA y la sobreregulación de interleucina. Las 

otras 4 regiones no han sido bien caracterizadas, sin embargo, la región 1 y 3 (con 33 % de 

G + C) contienen copias de la secuencia de inserción IS605, de los genes 5S RNAr y una 

secuencia repetida de 521 pb. Además, la región 1, contiene el gen virB4, que codifica la 

proteína involucrada en la transferencia del ADN-T. La región 4 (con 43 % de G+C) 

contiene fusionados los genes rpoB y rpoC que codifican para las subunidades b y b' de la 

ARN polimerasa. El gen fus A, el cuál codifica para el factor de elongación de la traducción 

EF-G está también asociado con esta región. Finalmente la región 5 (con 33 % de G+C) 

contiene dos sistemas de modificación / restricción.(46) 

Ambos genomas contienen dos copias de los genes 16 S y dos juegos de los genes 5S-23S 

del ARN ribosomal, además la cepa 26695 contiene un gen extra del 5S ARNr. En 

contraste a otras bacterias los genes ARNr de Hp no están situados continuamente en el 

cromosoma, sugiriendo que su regulación es más compleja que la de otros procariontes. 

Ambos genomas codifican para 36 especies de ARNs de transferencia, aparentemente 

localizados en las mismas regiones del mapa cromosómico  en las dos cepas. 
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El diagnóstico molecular y la tipificación de Hp proporciona información imprescindible 

para estudios epidemiológicos y clínicos, así como para determinar la estructura genética de 

las poblaciones y entender la evolución del microorganismo 

 

 

Figura 5.  Genoma bacteriano del Helicobacter pylori. ( 12 ). 

 

Fisiopatología. 

La infección por Hp produce alteraciones en la secreción de hormonas y de polipéptidos 

gastrointestinales producidos por las células del antro gástrico. Estas anomalías tienen  

impacto en la fisiología gástrica y en la fisiopatología de la enfermedad ácido péptica.  

La gastrina es una hormona producida por las células G, que se encuentran principalmente 

en el antro gástrico, estimula la secreción de ácido y actúa como una hormona trófica de las 

células parietales del cuerpo gástrico secretoras de ácido, la infección por Hp se caracteriza 

por un incremento en la secreción de gastrina que después de algún tiempo produce un 

incremento en el número y masa de células parietales con el consecuente incremento en la 

secreción de ácido. La síntesis y liberación de gastrina de las células G está bajo el control 

inhibitorio de la somatostatina, que es producida por las células D del antro. La infección 

por Hp también se asocia con un incremento en las concentraciones de gastrina sérica. La 

erradicación de la infección produce una remisión completa de la hipergastrinemia.(14,15). 
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Las proteínas contenidas en los alimentos estimulan a las células G para la liberación de 

gastrina. Esta hormona pasa a la circulación sistémica y estimula las células parietales en el 

cuerpo gástrico para secretar ácido. Cuando aumenta el ácido en el antro gástrico ejerce un 

control inhibitorio negativo para prevenir una mayor secreción de ácido que puede estar 

relacionado con enfermedad ácido péptica tanto gástrica como duodenal. El descenso en el 

pH gástrico estimula la liberación de somatostatina de las células D, la cual está en estrecha 

relación con las células G. Además, cuando las proteínas y la grasa contenida en los 

alimentos junto con el ácido gástrico entran al duodeno, estimulan la liberación de 

colecistoquinina la cual inhibe la liberación de gastrina por estímulo de la somatostatina. La 

cuál es la clave para el control inhibitorio y ahora es claro que la infección por Hp 

interrumpe este importante mecanismo de control(14,15). 

Tanto la producción basal de ácido, estimulada por el péptido liberador de gastrina (PLG) 

como los niveles séricos de pentagastrina, están hasta seis veces más elevados en pacientes 

infectados con Hp y con úlcera dodenal que en sujetos sanos. La producción basal de ácido 

en pacientes con Hp y úlcera duodenal disminuye significativamente tras la erradicación 

de Hp. La producción de ácido estimulada por el PLG cae 66 % al mes y paulatinamente  

vuelve a concentraciones normales al año de la erradicación del Hp. Estos cambios en la 

secreción de ácido se acompañan con cambios similares en la producción de pepsina.(16) 

 Patogénesis. 

La mucosa gástrica se encuentra bien protegida contra las infecciones bacterianas.  El Hp 

está perfectamente adaptado a ese nicho ecológico mediante una serie de características 

únicas que le permiten a esta bacteria el desplazamiento por el moco, adherirse a las células 

epiteliales, evadir la respuesta inmune y como resultante una colonización permanente y la 

posibilidad de transmisión. 

A pesar de la alta incidencia de la infección por Hp a nivel mundial (16) figura 4,  no todas 

las personas infectadas por esta bacteria desarrollan la enfermedad, al parecer es 

determinante el tipo de cepa bacteriana que se encuentra colonizando la mucosa gástrica 

para el desarrollo de la infección y la sintomatología  (17, 18- 27). 
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Figura 6. Prevalencia  regional de infección por Helicobacter 

 

Se han propuesto varios mecanismos de virulencia para Hp, uno de ellos es la producción 

de ureasa, figura 7 (28-33). Esta enzima tiene un peso molecular de 550 kDa y está 

formada por dos subunidades UreA y UreB; es una de las proteínas más abundantes, ya que 

constituye el 5 % del total de proteínas que origina del microorganismo. La ureasa hidroliza 

la urea y necesita que dos iones de níquel (Ni2+

 

) se fijen en su sitio activo, produciendo 

amonio y bióxido de carbono. El amonio neutraliza el ácido clorhídrico del estómago, lo 

que ocasiona aclorhídria transitoria con un pH gástrico neutro. Este proceso permite que Hp 

se mueva rápidamente y atraviese la capa de moco para llegar al epitelio gástrico (34-42), 

quedando la ureasa y el amonio como producto final del desdoblamiento.  
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                      Figura 7.  Modelo molecular de la enzima de ureasa. 

El genoma del H pylori (165 millones de pares de bases) codifica aproximadamente 1500 

proteínas. Existen al menos dos proyectos de secuenciación del genoma de Hp gracias a los 

cuales se sabe de la existencia de las adhesinas y otras proteínas de la cubierta externa 

(Hop), así como de genes que se activan o desactivan mediante mutaciones puntuales, estas 

proteínas de cubierta externa incluyen enzimas con capacidad de cambiar la estructura 

antigénica de las moléculas de superficie, controlan el ingreso de partículas de DNA de 

otras cepas de Hp. De tal modo que el genoma de la bacteria y la resistencia a los 

antibióticos puede cambiar durante la colonización crónica (15,43). 

Un factor clave de virulencia es una proteína de membrana externa (CagA), esta proteína es 

altamente imunogénica, su función aún no ha sido especificada. Estudios realizados por 

Cover y col. detectan niveles elevados de anticuerpos IgG por ELISA contra CagA en 

pacientes con úlcera duodenal en un 87.5 %, con ulcera gástrica en un 76 % y con dispepsia 

no ulcerosa en un 56.4 %, con una diferencia estadísticamente significativa de p<0.001 para 

pacientes infectados con cepas CagA + y úlcera péptica, por lo cual proponen al gen cagA 

como un marcador de virulencia. A raíz de estudios realizados en Japón, Corea y China 

notamos que no solo es importante la presencia de cagA si no del tipo de cagA que posee la 

bacteria (43). 

http://www.sanibox.com/uploads/imagenes/imagenes_helicobacter_pylori_1_cebecdf1.png�
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La mayoría de las cepas de Hp expresan una cito-toxina vacuolante (VacA) que se inserta  

en la membrana celular, en donde forma un canal con estructura selectiva de aniones,  

dependiente de voltaje por donde se pueden liberar bicarbonato y aniones orgánicos y 

probablemente permite el paso de nutrientes, esta cito-toxina también está dirigida a la 

pared mitocondrial en donde causa liberación de citocromo C e induce apoptosis. Si bien 

esta citotoxina no se considera indispensable para la colonización, se han descrito 

variaciones genéticas de la cito-toxina VacA en países occidentales, asociadas con una 

enfermedad más severa (43,44).   

Aproximadamente el 60 % de las cepas del Hp producen proteínas codificadas por genes 

localizados en una isla de patogenicidad denominada PAI-cag, esta isla posee alrededor de 

40 genes. El PAI-cag es similar en características a otras islas de patogenicidad encontradas 

en Escherichia coli, Salmonella y Yersinia.(42-44) 

Las características de la isla de patogenicidad de Hp son las siguientes: (i) su contenido de 

G + C es de 35 % comparado con 39 % del cromosoma bacteriano; contiene genes de 

virulencia y genes que codifican para proteínas del sistema de secreción tipo IV; presenta 

una o dos secuencias de inserción (IS605 y IS606) en algunas cepas; en otras cepas está 

flanqueada por secuencias repetidas directas, las cuales participan importantemente en la 

integración de la isla dentro del genoma bacteriano(44). 

 

 Datos histológicos.  

Histológicamente la gastritis asociada a la infección por Helicobacter pylori se caracteriza 

por inflamación crónica activa, en el epitelio y en la lámina propia se observan infiltrados 

con células polimorfonucleares. En el interior de las células, las vacuolas con frecuencia 

son muy evidentes, es común la destrucción del epitelio y puede presentarse atrofia 

glandular (45). 

Las biopsias endoscópicas del antro o de cuerpo gástrico se fijan en formol, se procesan 

rutinariamente y se tiñen, sea con hematoxilina y eosina, Warthin-Starry (figura 8)  o 

tinción modificada de Giemsa. Estos métodos han mostrado una sensibilidad del 90 % y 

especificidad del 90 % para la identificación de Hp. 
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Figura 8. Tincion de warthin starry a 40 X.Biopsia gástrica  con helicobacter (flechas )  

 

  Cuadro clínico. 

El cuadro clínico es inespecífico, se pueden encontrar síntomas relacionados como dolor 

abdominal crónico en un 15 % de la población en edad pediátrica, aunque la mayoría de los 

casos pueden permanecer asintomáticos. 

El proceso natural de la gastritis asociada a infección por Hp se puede dividir  en 2 fases: 

1. Fase aguda. Se caracteriza por proliferación bacteriana intensa e inflamación que 

ocasiona sintomatología transitoria del tubo digestivo alto. 

2. Fase crónica. Se establece en las siguientes semanas o meses. Los síntomas 

desaparecen y el grado de inflamación es leve, superficial y difuso con un pH gástrico 

normal. Esta fase es la forma más frecuente de presentación en los pacientes infectados. 

El Hp produce una gastritis crónica tipo B -antral, multifocal que puede, con la 

participación de otros factores genéticos o ambientales, evolucionar a cáncer gástrico, 

pasando por una serie de alteraciones histológicas intermedias, sucesivas y progresivas, de 

importancia creciente (19,20). El 40 % aproximadamente de las gastritis crónicas 

superficiales se convierten en atróficas con el paso del tiempo. En la historia natural de la 

carcinogénesis gástrica se establece la siguiente evolución: gastritis crónica superficial => 
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gastritis crónica atrófica (GCA) => metaplasia intestinal (MI) => displasia (bajo grado y de 

alto grado) => cáncer gástrico ver figura 9  (20 46).  

 

 

 

  

Figura 9 – Historia Natural  de la gastritis asociada a infección por Hp. 

Se describe la progresión de la infección y las enfermedades asociadas  con respecto al 

tiempo.  

 

 

 

 

  Tratamiento.  

Como en cualquier proceso infeccioso, la meta del tratamiento es la eliminación de la 

bacteria. Una vez que se ha logrado eliminar el, porcentaje de recurrencias es bajo, de tal 

suerte que el beneficio del tratamiento apropiado es durable, en relación con esta premisas 

consideraremos lo siguiente.  

Desde 1987 se demostró que era posible la reducción en la recurrencia de úlcera péptica 

prácticamente a cero, en pacientes que reciben tratamiento de erradicación (46,47). Sin 

embargo, los porcentajes de erradicación empleando esquemas que inicialmente 

demostraron alta eficacia, están  disminuyendo desde hace algunos años en prácticamente 

todo el mundo y  en especial en países en desarrollo (48), a cifras tan bajas como de 47 % 

de éxito, todo lo anterior ha dado como resultado la implementación de múltiples esquemas 

alternativos, todos estos trabajos se han realizado  principalmente en Europa, en particular 

en Italia.  
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Para que un esquema de tratamiento de erradicación de Hp sea clínicamente relevante, debe 

obtener una tasa de eliminación (eficacia) de por lo menos 90 %, y de un 80 % de acuerdo 

por protocolo a la intención de tratar. Idealmente el tratamiento empleado debe reunir las 

siguientes características; 1) Buena aceptación, 2) Pocos efectos colaterales y 3) Mínima 

inducción de resistencia bacteriana. Estos requisitos no se han logrado solamente con el 

empleo de antibióticos, debido a que la acidez gástrica influye sobre la efectividad de los 

antibióticos útiles para el tratamiento de la infección por Hp. Por lo tanto se deben emplear 

conjuntamente agentes anti secretores, como los inhibidores de la bomba de protones, 

bloqueadores H2 de la histamina, o sales de bismuto, que conforman los esquemas 

denominados como triple terapia, es decir la combinación de un anti secretor mas dos 

antibióticos, con duración variable que oscilan de 7 a  10 días, o bien durante 14 días (48), 

estos esquemas han sido extensamente probados y están avalados por las sociedades 

Europeas, y en los Estados Unidos por la Food and Drug Administration (FDA). Esta 

combinación de medicamentos incrementa los porcentajes de éxito, reduciendo la selección 

de cepas resistentes.  

Los principales antibióticos empleados en pacientes adultos y pediátricos son la 

amoxicilina, claritromicina y  metronidazol, dicho esquema  ha sido exitoso por más de una 

década, sin embargo, se ha incrementado la resistencia a estos tres antimicrobianos.(48,49) 

Con frecuencia la resistencia a la amoxicilina es transitoria y generalmente no impacta en el 

porcentaje de éxito de los esquemas empleados, Actualmente la claritromicina es el 

antibiótico más eficiente con el que disponemos para el tratamiento de la infección por Hp  

y se emplea como parte esencial de los esquemas triples denominados estándar  que están 

avalados por las guías de tratamiento europeas y americanas (49), la resistencia de la 

bacteria a los macrólidos, que se debe a mutaciones en la fracción 23S en los genes del 

RNA ribosomal, hasta el momento se han descrito cambios de una adenina por una guanina 

en la posición 2142 y 2143 o de adenina por citocina solo en la posición 2143, estos 

cambios impiden la unión del macrólido al sitio de acción.  

La resistencia a claritromicina impacta de manera importante en el porcentaje de 

erradicación, que es hasta el 98 % en pacientes con cepas sensibles, disminuyendo a 23 % 

con cepas resistentes, este porcentaje de resistencia se ha ido incrementando en todo el 

mundo (50,51). La resistencia a metronidazol se debe principalmente a mutaciones en los 
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genes de la nitroreductasa (rdxA y frxA) los cuales interfieren con la activación intracelular 

de los nitro imidazoles. En nuestro país, tanto en adultos como en pacientes pediátricos, la 

resistencia a amoxicilina es de 18 %, a claritromicina 24 % y a metronidazol 80 % (52,53). 

Una de las principales causas de falla terapéutica es la resistencia bacteriana. En ese caso se 

recomienda emplear un esquema alternativo, especialmente cuando la resistencia es a la 

claritromicina, y la eficacia disminuye a cifras de hasta 47 % (53) se ha intentado 

incrementar la dosis lo que no ha demostrado mejores resultados (54).    

Pueden emplearse otros antibióticos como tetraciclina (en adultos y niños mayores de 8 

años) y metronidazol sin olvidar las particularidades ya descritas. En países donde la 

resistencia al metronidazol es elevada, como es el caso de nuestro país, se recomienda 

como alternativa el tinidazol, existen algunos reportes con la combinación de tinidazol, 

claritromicina y omeprazol con porcentajes de erradicación considerados bajos (61 %) y 

con elevado porcentaje de efectos adversos 45 % (55).  Los nuevos esquemas llamados 

secuenciales parecen ofrecer una alternativa promisoria como segunda línea de tratamiento.  

Las razones por las cuales el tratamiento secuencial es mejor que la triple terapia 

considerada  estándar  no son del todo claras, sin embargo, se sabe que en la pared celular 

de las cepas de Hp resistentes a los antibióticos, existen un bombas dependientes de ATP 

que tiene la función de causar una rápida extracción de antibióticos, que por ende 

disminuye la concentración intracelular del antibiótico, mermando su acción bactericida 

(50,51), estas bombas se han propuesto como un mecanismo alternativo de resistencia 

bacteriana adicional a los descritos previamente (47,52) ver figura 9.   
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Figura 10.  Bombas de extracción de antibióticos y otros mecanismos de resistencia (53). 

                       

Por lo tanto, la amoxicilina con su capacidad para destruir la pared celular disminuye o 

impide el funcionamiento del sistema de eflujo lo cual favorece el incremento en la 

concentración intracelular de los macrólidos, combinando acceso facilitado y una menor  

extracción , gracias a una pared celular debilitada, e imposibilitada para evitar el paso de 

los   macrólidos a sus sitios de acción, lo cual en el caso de la claritromicina resulta fatal 

para la bacteria, dicho de otro modo, los primeros cinco días de un tratamiento secuencial 

funcionan como grupo de choque que debilita algunos de los mecanismos claves de la 
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resistencia bacteriana, favoreciendo la eficacia de la segunda fase del tratamiento, aún en 

las cepas resistentes a claritromicina.  

Este esquema secuencial se emplea como una opción de segunda línea, después del fracaso 

del tratamiento con esquema tradicional, o bien algunos centros los recomiendan como 

primera línea, sobre todo en los países en donde las resistencias a claritromicina y 

metronidazol son elevadas, como es el caso de nuestro país. Con los esquemas secuenciales 

en Europa se reportan tasas de erradicación por arriba de 90 %. Considerando las 

diferencias geográficas, las variantes de en las cepas(10,13) así como las diferencias en la 

resistencia, se recomienda la aplicación de este esquema, motivo por el cuál es importante 

validarlo en nuestra población (53-55). 

La prescripción del tratamiento secuencial puede requerir de un tiempo adicional para el 

médico por la intención del tratamiento, este tiempo extra será bien empleado ya que pocos 

pacientes necesitaran un segundo o hasta un tercer esquema de tratamiento (54). 

La reciente publicación de un meta análisis demuestra que el porcentaje de erradicación con 

un esquema secuencial es de 93.4 % comparado con 76.9 % obtenido con un esquema 

triple, sin que esto sea afectado por la carga bacteriana o por factores del hospedero, aún las 

cepas resistentes a claritromicina en las cuales el porcentaje de erradicación con la terapia 

secuencial fue de 82.2 % y de solo 40.6 % con el esquema triple (55,56). Hasta la fecha, la 

mayoría de los reportes de tratamiento con esquema secuencial han sido realizados en Italia  

en donde las nuevas guías de tratamiento para Hp recomiendan la triple terapia por 7 o 14 

días, o bien la terapia secuencial como tratamiento de primera línea (57). El principal 

inconveniente de la terapia secuencial es que es necesario emplear un tiempo adicional para 

la prescripción, debido a la relativa complejidad que tiene una duración intermedia, a la 

mitad del tratamiento cambian los medicamentos, sin embargo, en el meta análisis ya 

mencionado se informa acerca de una mejor adherencia al tratamiento y sin más efectos  

adversos que un esquema triple (58). 

Las guías del Colegio Americano de Gastroenterología para el tratamiento de la infección 

por Hp, declaran que la terapia secuencial puede ser una alternativa de tratamiento en los 

esquemas basados en claritromicina, de igual forma el Consenso Europeo de Maastricht III 

lo considera como una alternativa viable y sugieren urgentemente la evaluación en 
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diferentes países, sustentando la recomendación en la variabilidad regional de esta bacteria 

(59). Indudablemente, la terapia secuencial se mantiene como una promesa que debe ser 

evaluada antes de recomendarla como terapia inicial en lugar de las triples terapias, 

considerando la posibilidad de esquemas cuádruples y otros con adyuvantes como los 

probióticos con el fin de mejorar los porcentajes de erradicación (60).  

La infección por Hp sigue siendo la más común en los seres humanos, todavía no está del 

todo claro como una bacteria que se puede considerar comensal para los seres humanos, en 

algún punto de la evolución se ha tornado “patógena” y está vinculada con  neoplasias del 

tubo digestivo alto y algunas otras afecciones extra-intestinales, la genómica funcional 

podrá llenar esos huecos del mismo modo en que ayudara en la producción de nuevos 

tratamientos o bien el desarrollo de la tan ansiada vacuna, que ya ha sido probada en 

modelos animales y debido a las peculiaridades de la inmunología gástrica no ha sido 

posible hacer factible la vacuna para humanos. Existe una gran cantidad  de investigaciones 

en curso dirigidas a una mejor comprensión de los mecanismos patogénicos, para luego 

abrir el camino a nuevos tratamientos, sin embargo, la posibilidad de que estos 

conocimientos salgan a práctica se ve aún lejana, en tanto esto sucede, la controversia 

continua, no se define cuales pacientes deben recibir tratamiento, en qué momento y con 

cuál esquema (61).  

Si bien es cierto que todo lo que se debe hacer, debe hacerse bien, actualmente el esquema 

secuencial para el tratamiento de la infección por Hp se presenta como una de las mejores 

opciones, al parecer con los mismos efectos adversos que la triple terapia (35), es 

importante hacer una validación de este esquema en nuestra población, verificar su 

efectividad, reconocer cual es el estado actual de la resistencia a antibióticos, para diseñar 

un esquema a la medida (36,61).  
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 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA. 

Actualmente existen descritos  más de un  centenar de esquemas (dobles, triples, cuádruples 

y duración variable ) con porcentajes de erradicación por arriba  del 80%    mínimo   

aceptado como satisfactorio. 

A  nivel mundial se reporta una disminución  de la eficacia del esquema tradicional para la 

erradicación del Helicobacter pylori, en nuestro país las resistencias a los antibióticos en  

las cepas de esta bacteria en pacientes adultos y pediátricos son, a Metronidazol del  78.4 % 

a Amoxiclina 15.5 % y  a claritromicina del 21.6 %. Por tal motivo Las guías del Colegio 

Americano de Gastroenterología para el tratamiento de la infección por Hp, declaran que la 

terapia secuencial puede ser una alternativa de tratamiento en los esquemas basados en 

claritromicina, de igual forma el Consenso Europeo de Maastricht III lo considera como 

una alternativa viable y sugieren urgentemente la evaluación en diferentes países, 

sustentando la recomendación en la variabilidad regional de esta bacteria, con base en lo 

anteriormente expresado   el presente trabajo  pretende probar cual será la eficacia del 

esquema secuencial en la erradicación de la infección por Helicobacter pylori  

En la población mexicana. 

 

PREGUNTA DE INVESTIGACIÓN. 

¿Cuál será la eficacia de un esquema secuencial en  la  erradicación de la infección por  

Hp  ?
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 JUSTIFICACIÓN  

A  nivel mundial se reporta una disminución  de la eficacia del esquema tradicional para la 

erradicación del Helicobacter pylori, en nuestro país no contamos con estudios recientes a 

cerca de la eficacia de los esquemas empleados, se sabe  las resistencias a los antibióticos 

en  las cepas de Helicobacter  pylori en México, en pacientes adultos y pediátricos son, para 

Metronidazol del 78.4 % para  Amoxiclina 15.5 % y  para  claritromicina del 21.6 %, con 

estos datos se recomienda, no emplear metronidazol y reconsiderar el empleo de 

claritromicina o bien usar un esquema secuencial, este  tratamiento no está validado en 

población pediátrica mexicana. Existen reportes en la literatura europea de que es más 

eficaz y más económico, de confirmar estos datos en nuestra población se contaría con 

bases para recomendar este tratamiento incluso como de  primera línea  considerando que el 

tiempo de empleo de claritromicina es de solo 5 días, lo cual podría disminuir los efectos 

adversos frecuentemente reportados con el empleo de este fármaco como son: Cefalea, 

nauseas, vómito, diarrea y alteración del sentido del gusto , lo que sería benéfico sobre todo 

en niños, por el empleo de suspensión que tiene un marcado sabor amargo . 
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HIPÓTESIS  

El esquema secuencial para la erradicación de Helicobacter pylori es más eficaz que el 

esquema tradicional. 

 

  OBJETIVOS  

 

PRINCIPAL Evaluar la eficacia del esquema secuencial en la erradicación de Helicobacter 

pylori.comparado con el esquema tradicional  

SECUNDARIOS 

Calificar  por medio de  escala numérica la sintomatología antes y después de tratamiento  

Valorar porcentaje de curación  con los tratamientos  de erradicación .
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DISEÑO METODOLÓGICO 

DISEÑO DEL ESTUDIO: Se realizó un ensayo clínico aleatorizado, abierto, controlado.  

 POBLACIÓN DE ESTUDIO. 

Fueron incluidos pacientes de ambos sexos. niños de 4 años de edad y adultos hasta68 años 

que acudieron a la consulta externa de gastroenterología, pediatría y gastroenterología 

pediátrica   de la clínica de especialidades médicas de la Secretaría de la Defensa Nacional, 

donde se les realizó historia clínica, exploración física llegando a la sospecha  diagnóstica 

de dispepsia , enfermedad ácido péptica o infección por Helicobacter pylori,  motivo por el 

que previa firma de la carta de consentimiento bajo información fueron enviados al servicio 

de endoscopía a fin de realizarles estudio endoscópico del tubo digestivo alto  con toma de 

dos biopsias de la mucosa gástrica del cuerpo gástrico y dos biopsias de la mucosa del antro 

gástrico ,  de las cuales  una biopsia de antro y una del cuerpo gástrico fueron colocadas  en 

un tubo de ensaye con una solución preparada en el laboratorio del hospital de acuerdo a la 

siguiente fórmula de urea al 4% con un indicador de pH (rojo de fenol) ,60 g/L de urea, 

0,012 g/L de rojo fenol, 2 g/L de KH2PO4

 Con la prueba de ureasa rápida positiva los pacientes fueron contactados para participar en 

el protocolo.El tratamiento se fue asignado de acuerdo a una tabla de números aleatorios 

por bloques,(balanceada) donde el tratamiento A correspondía al esquema tradicional y el 

tratamiento B al esquema  secuencial, el estudio fue abierto dado que el  los investigadores 

prescibian el tratamiento de acuerdo a la aleatorización conociendo los medicamentos  

empleados   al igual que los pacientes.  

, 1 g/L de peptona, 5 g/L de NaCl y 10 g/L de 

glucosa en agua destilada, con el fin de realizar prueba de ureasa rápida. Las dos biopsias 

restantes se colocan  en solución de formol al 10% y remitidas al departamento de patología 

donde se realizara la inclusión en bloques de parafina, corte y tinción con hematoxilina y 

eosina y fueron  interpretadas por un patólogo con experiencia, quien asentaba en el reporte 

los datos correspondientes , consignando la presencia de infección por Helicobacter   a fin 

de corroborar la sospecha diagnóstica, 

Una vez concluido el tratamiento de erradicación durante 10 días  los pacientes continuaron 

por 4 semanas con omeprazol, una vez al día por 4 semanas más, y  entre 4  y  6 semanas 

después se programó una prueba de aliento con urea 13 marcada a fin de corroborar la 
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erradicación del helicobacter, previamente se instruyó sobre no ingerir en las 4 semanas 

previas a la prueba  antibióticos ni de inhibidores de la bomba de protones ni de sales de 

bismuto, y en caso necesario notificar al investigador principal para reprogramar el estudio. 

La prueba  de aliento con 13C-urea. Se basa en la capacidad del Helicobacter pylori para 

transformar la urea. Para realizar la prueba se administra una solución con urea marcada 

con carbono 13 que es un isótopo no radioactivo: En presencia del Helicobacter  pylori,  la 

urea marcada es transformada en dióxido de carbono (CO2) y amoníaco (NH3). El CO2 se 

absorbe, pasa a la sangre y es eliminado en forma de aire espirado a través de los pulmones. 

La UBT BreathTek ( ver anexo 4 )  es la prueba de aliento  para H. pylori  aprobada por la 

FDA para confirmar la erradicación  después del tratamiento con antibióticos. 

La muestra se analiza en espectrofotómetro  infrarrojo UBiT(R)-IR 300   

Preparación para el estudio: 

El paciente debe acudir con un ayuno de al menos una hora y se procede a realizar el 
estudio de la siguiente manera:  

 En una primera fase se realiza una determinación basal, en la que deberá soplar de forma 
continua en el interior del contenedor de muestras, que será cerrado inmediatamente. 

 Posteriormente se le suministra la solución de prueba, generalmente con sabor a limón, que 
contiene C13-urea. 

 Transcurridos 20 minutos se recoge la segunda muestra espiratoria . 

Ambas muestras tienen los datos de identificación del paciente , una vez recolectadas  se 

llevan al espectrofotómetro infrarrojo  UBiT(R)-IR 300   y se analizan por  el equipo que  

realiza las lecturas y arroja el  resultado final de  la prueba. Los resultados se expresan en 

unidades delta (d), que es la expresión en tantos por mil (‰) de la relación de 13C/12

 

C del 

post y la basal. 
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 CÁLCULO DE TAMAÑO DE MUESTRA. 

El tamaño de la muestra  asumiendo un porcentaje de erradicación con la triple terapia de  

77 %.  Estimando encontrar una diferencia de 20 % en la erradicación  con un poder de  

0.80 para encontrar una diferencia significativa (P  .05  con un nivel de confianza del 95%  

se requieren 16 pacientes en cada grupo de estudio .  

Tabla 1 fórmula desglosada  para el cálculo del tamaño de muestra  
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  CRITERIOS DE SELECCIÓN. 

INCLUSIÓN: 

1.Edad entre 4  y 68  años 

2.Sintomatología de tubo digestivo alto, pirosis, vomito, nausea o  dolor abdominal.(escala 

de síntomas digestivos )  

3.Endoscopía de tubo digestivo alto ( panendoscopía )  normal , toma de biopsias* de antro 

gástrico, cuerpo , y  duodeno ..  

4. Con prueba de ureasa rápida positiva y presencia de Helicobacter pylori en el estudio 

histopatológico. 

EXCLUSIÓN: 

1. Ingesta de bloqueadores de la bomba de protones o de medicamentos que contengan 

derivados del bismuto por lo menos un mes antes de ingresar al estudio. 

2. Cualquier modificación al esquema de tratamiento 

3. Antecedente de alergia a alguno de los medicamentos del esquema de tratamiento 

propuesto  

4. Negación de los padres o de los pacientes para participar en el estudio. 

CRITERIOS DE ELIMINACIÓN. 

1. No conclusión del tratamiento. 

2. No realización de la prueba de aliento post tratamiento. 
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  ESQUEMAS  DE TRATAMIENTO: 

 

Toda vez que los pacientes fueron  seleccionados se les invitó  para participar  en  el estudio   

Previa firma dela carta de consentimiento bajo información,fueron asignados en forma  

aleatoria 

 (Mediante  una tabla de números aleatorios) para  recibir  uno de 2 tratamientos,  

1. esquema tradicional (T3). 

2. esquema secuencial (Tsec). 

1.- Esquema tradicional. tratamiento Niños 10 días con: Claritromicina (7.5mg/k/dosis 2 

veces al día), Amoxicilina (50mg/k/día) 2 veces al día) y Omeprazol ( 1mg/kg  2 veces al 

día en niños menores de 20 kg y 20mg 2 veces al día en niños mayores de 20kg ( dosis 

máxima 20 mg /kg/día ). Adultos  Amoxicilina  1 g cada 12 hrs  Claritromicina 500 mg 

cada 12 hrs, omeprazol 20 mg cada 12 hrs .  

2.- Esquema secuencial . Primera fase Niños 5 días   Amoxicilina ( 50mg/k/dia) 2 veces al 

día) y Omeprazol ( 10mg 2 veces al día en niños menores de 30 kg y 20mg 2 veces al día .   

Segunda fase 5 días con  Omeprazol ( 10mg 2 veces al día en niños menores de 30 kg y 

20mg 2 veces al día , más Claritromicina ( 7.5mg/k/dosis 2 veces al día), Amoxicilina ( 

50mg/k/día) 2 veces al día) adultos . Primera fase 5 días con Amoxicilina 1 g cada 12 hrs, 

Omeprazol 20 mg cada 12 hrs , Segunda fase 5 días

3.- 4 semanas después de completar el tratamiento todos los pacientes fueron evaluados con 

la escala de síntomas digestivos y se les realizó prueba de aliento para comprobar la 

erradicación del helicobacter

  con Amoxicilina 1 g cada 12 hrs, 

Omeprazol 20 mg cada 12 hrs agregando Claritromicina 500 mg cada 12 hrs.  

 

.  
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Tabla 2   DEFINICIÓN DE VARIABLES    

Variable Definición   Evaluación  Tipo  Análisis 

Tratamiento 

para 

erradicación  

“tradicional “ 

Independiente 1.-Amoxicilina 50 

mg /kg 2 dosis por 

10 dìas .2.- 

Omeprazol  1 mg 

/kg cada 12 hrs por 

10 días 3.- 

Claritromicina  25 

mg /kg  2 dosis  x 10 

días  

      Administración  o no  del 

tratamiento  

Cualitativa 

dicotómica  

Chi2

Tabla de 2 

x 2 

  

Tratamiento 

secuencial para 

la erradicación  

Independiente 1.-Amoxicilina 50 

mg /kg 2 dosis por 5 

días  

2.- Omeprazol  1 mg 

/kg cada 12 hrs por 

5 días  

 Cuantitativa 

dicotómica 

Chi2

Tabla de 2 

x 2 

  

Prueba    

Dependiente 

de aliento  

Prueba de 

aliento con urea 

marcada  con 

C13 

 Punto de corte 2.3   considera 

como negativo un Valor de   0 a 

2.3  

Cuantitativa 

dicotómica 

Chi2

Tabla de 

2 x 2 
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  PLAN DE ANÁLISIS ESTADÍSTICO: los resultados fueron analizados 
mediante el programa SPS versión 15 . 
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RESULTADOS 

Se recolectaron 40 pacientes de ambos sexos (gráfica 1), con edades comprendidas  entre 

los 6 y los 68  años de edad a todos  se les realizó endoscopia de tubo digestivo alto con 

toma de biopsias  y tuvieron una prueba de ureasa rápida positiva ( tablas  3 y 4 ).  A todos  

se  les evaluó con  una escala tipo Likert para síntomas digestivos antes y después de 

tratamiento, la distribución de acuerdo al género fueron 15 pacientes Masculinos 25 

pacientes femeninos y de acuerdo a la edad 16 niños  y 19 adultos (gráficas 1y 2),18de ellos 

recibieron tratamiento tradicional y los 22 restantes tratamiento secuencial (gráfica.3). 

No se encontraron diferencias significativas en cuanto a grupos de edad ni distribución por 

sexo , sintomatología antes y después de recibir el tratamiento asignado . 

Al realizar prueba de aliento para corroborar la erradicación de Helicobacter 5 de los 18  

pacientes que equivalen al 25% de los casos que recibieron tratamiento tradicional 

resultaron con la prueba positiva para infección por Helicobacter, lo cual traduce una 

eficacia del 75 %. 

De los 22 pacientes que recibieron tratamiento secuencial 1 paciente, que equivale al 5 %  

resulto con prueba de aliento  positiva para infección por Helicobacter  con lo anterior  se 

concluye un eficacia del  95 %  del tratamiento secuencial versus  75 % del tratamiento es 

decir un 20 % más de eficacia  que el tratamiento tradicional,  al realizar el análisis 

estadístico con la prueba de  Chí cuadrada  de Pearson de 4.19 con 1gl  se obtiene una p de 

0.41   con lo que se puede concluir con un 95% de certeza que el tratamiento secuencial es 

más eficaz para la erradicación de la infección por  Helicobacter pylori en niños y adultos 

mexicanos.(gráficas 4 y 5 ) 
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Tabla 3 . Datos poblacionales y estudios antes de tratamiento. 

 

Variable Tratamiento  
tradicional 

Tratamiento 
secuencial 

masculinos 9 6 
Femeninos 9 16 

Rango edad  6-14 años 6 8 
15-28 2 2 
29-40 3 5 
41-60 6 6 
61- 70 1 1 

Endoscopia y biopsias 100 % 100% 
Prueba de ureasa 100% 100% 

 

Tabla 4  . sintomatología y  resultados de la prueba de aliento  . 

Variable Tratamiento  
tradicional 

Tratamiento 
secuencial 

Síntomas antes de 
tratamiento 6.61 ±3.80 8.2 ± 1.47  

Síntomas  post 
tratamiento 2.0 ±3.24 1.5 ±1.0 

Prueba de aliento  
negativa 13 21 

Prueba de aliento  
positiva 5 1 

Pba de aliento (valor 
absoluto) 11.2    ±    7.3 0.9 ±.17 

   
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



-39- 
  

 

 
 
 
 
 
 

Distribución por genero

Tratamiento Asignado

T3 Tsec

Nu
m

er
o 

de
 P

ac
ie

nt
es

0

2

4

6

8

10

12

14

16

18

Masculino 
Femenino 

 
                                     Gráfica 1 distribución por género .  

T3 =   Tratamiento tradicional 
Tsec = Tratamiento secuencial  
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                                      Gráfica 2 distribución por  rango de edad.  
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             Gráfica 3 valores de síntomas pre y post tratamiento .  
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9.-DISCUSIÓN 
 Desde que se descubrió el  H. pylori, la forma de tratarlo y sobre todo la  erradicación ha 

constituido uno de los más importantes retos para la gastroenterología. Mundial Diversas 

circunstancias hacen  difícil eliminar esta infección siendo algunas de ellas inherentes a H. 

pylori, al hospedero  y otras a las infecciones bacterianas en general.  

El tratamiento utilizado en todo el mundo para la erradicación de la infección por 

Helicobacter pylori, recomendado por  todas las guías internacionales, es la  llamada terapia 

estándar, compuesta por un inhibidor de la bomba de protones (IBP) y la combinación de 2 

antibióticos (Claritromicina más Amoxicilina o Metronidazol),durante por lo menos 7 

días(56-62), sin embargo, Las tasas de erradicación de la infección por H pylori. con la 

triple terapia estándar han caído desde una éxito inicial de > 90% a 75% y hasta 47% en 

algunas áreas (63,64).Por ejemplo, dos estudios multi céntricos recientes realizados  en  

EE.UU,con tasas de erradicación del 75 % consideradas como inaceptables  con el 

tratamiento estándar (65) similar a la obtenida en el presente trabajo. Dos meta-análisis que 

incluyen  más de 53.000 pacientes demuestran que la tasa de curación, en la actualidad,  es 

menor  del 80% (66,67). En resumen, las tasas de erradicación en países occidentales han 

llegado a niveles considerados como inaceptables, se ha intentado incrementar  la duración 

de la terapia triple, prolongando la exposición a los antibióticos con lo que se han logrado 

resultados más bien controversiales, que en general, no se han traducido en mejoría para los 

pacientes (68,69). 

Nuevas estrategias para mejorar tratamiento de primera línea son  una necesidad urgente.  

 El beneficio real de un tratamiento para ser considerado altamente efectivo y  

recomendable como  de primera línea debe tender a mejorar la eficacia del tratamiento y  

reducir las posibilidades del fracaso terapéutico. La continuidad de empleo  de la triple 

terapia estándar está en tela de juicio y  la terapia secuencial  podría ser recomendada en su 

lugar  (70-72). 

Estrictamente hablando la innovación terapéutica, postulada como una alternativa 

recomendable  para sustituir a la triple terapia estándar, es conocida como  tratamiento 

secuencial. En realidad no es un nuevo tratamiento ya que utiliza fármacos bien conocidos, 

con indicación aprobada para la erradicación de H. pylori. Sin embargo, la estrategia de su 
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empleo es innovadora. El tratamiento  secuencial en pocas palabras  es una simple terapia 

dual que incluye unInhibidor de la Bomba de Protones  (IBP) más amoxicilina 1 g (dos 

veces al día) dado por los primeros 5 días, seguido de terapia de un IBP  triple incluyendo 

500 mg de claritromicina y tinidazol (todos dos veces al día) para los restantes 5 días. Por 

lo tanto, es un''cinco más cinco días la terapia''. el esquema secuencial empleado en el 

presente trabajo es una variante de lo descrito en la literatura ,  es sabido que en los lugares 

donde se tenga reportada una alta resistencia a  metronidazol como en nuestro país que es 

cercana al 80% . no se recomienda el  empleo de Tinidazol (73-74) Varios ensayos clínicos 

aleatorizados han demostrado que el tratamiento  secuencial es más eficaz que la terapia 

triple estándar, lo cual  concuerda con los datos obtenidos en el presente trabajo  

Aunque se refiere en la literatura consultada, que ambos tratamientos tienen  una incidencia 

similar de efectos secundarios. En el presente trabajo no fue evaluado el aspecto de efectos 

adversos lo que podría ser considerado como una área de oportunidad en el futuro cercano ( 

73,74). 

 Hasta ahora, casi todos los estudios que han analizado el tratamiento secuencial se han 

realizado en Italia. El esquema secuencial utilizado en el presente trabajo, considerando los  

precios al público de los medicamentos empleados tiene un costo de  hasta 38 % más 

económico que el tratamiento estándar, lo cual coincide con lo descrito en la literatura  

(68,69) Hasta donde hemos podido investigar  este trabajo  podría ser uno de los primeros 

en nuestro país en evaluar el esquema secuencial y el único con la combinación utilizada, y 

de confirmarse la tendencia de los resultados obtenidos en el presente trabajo tendríamos 

una alternativa aceptable, más económica para   el  tratamiento de la erradicación de  la 

infección por Helicobacter pylori. 

 Por ejemplo, el meta-análisis de Jafri et al,  (75)  los 10 estudios efectuados  en este país. 

Aunque el tratamiento secuencial ha resultado   equivalente a lo obtenido con  la tripe 

terapia  los datos reportados en  Italia no puede ser extrapolables a otras poblaciones. 

Algunas publicaciones   recientes dan una idea de la  eficacia de la terapia secuencial de 

otros países (74-78).Un estudio realizado en Tailandia confirmó una elevada tasa de 

curación de la terapia secuencial comparada con el tratamiento estándar (96% tasa de 

erradicación) (79). Sin embargo, el estudio realizado por Sánchez-Delgado y cols en 
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España ( 74 ) alcanzó una tasa de curación de sólo el 84%. Resultados similares (89% tasa 

de erradicación) Otro estudio en  Panamá con triple la terapia durante 10 días o secuencial ( 

(79).No hubo diferencias en las tasas de erradicación produjo (87,8% vs 85,5%, 

respectivamente).  En un estudio reciente  en Taiwan ( 75,76).  Del mismo modo, Kalach et 

al, (80 )  en Francia, no pudo demostrar diferencias entre los dos esquemas  en  un estudio 

realizado en niños: 85% vs 80% secuencial  y el estándar  respectivamente durante 1 

semana  o bien durante 10 días de tratamiento. 
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 CONCLUSIONES. 

1.- El tratamiento secuencial  propuesto en este trabajo resultó  eficaz  

2.- El tratamiento  secuencial podría surgir  como una alternativa a tratamiento  estándar 

3.-El tratamiento secuencial tiene una taza de éxito significativamente mayor que la 

observada con la triple terapia estándar.  

4.- El tratamiento secuencial abate el costo hasta en un 38 %  
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Anexo 1  consentimiento válidamente informado . ( tratamiento )  

HOSPITAL CENTRAL MILITAR  

Departamento de Pediatria  

Hoja de Consentimiento válidamente informado  

DATOS PERSONALES:  

Nombre:__________________________________________________________________
_  

Edad______ ____     Sexo:  M       F               Matricula:________________________  

Nombre de la persona que recibió la información y da el consentimiento:  

Sr. (a)____________________________________________________________________  

Representante legal (     ) Padre (   ) Madre (   ) Parentesco__________________________  

Nombre del Médico:  COR. M.C REYNALDO DE JESUS MICHEL ACEVES  

Plan de manejo:    Participar en ensayo clínico para el tratamiento de la infección por 
Helicobacter  en el que usted recibirá uno de dos tratamientos disponibles ,  el tratamiento 
habitual o un nuevo tratamiento denominado secuencial  

Efectos adversos esperados:   nausea , mal sabor , dolor de cabeza  

A. El propósito del  tratamiento es erradicar la  infección por Helicobacter pylori    

B. se aclaró al paciente (Su familiar o representante legal) que los antecedentes clínico 
patológicos referidos en la historia clínica, pueden considerarse como causales naturales de 
complicaciones potenciales para el padecimiento actual.  

Por lo tanto con la anotación verbal y escrita:  

1. Declaro que en forma libre y voluntaria sin existir presión física o moral sobre mi 
persona, que he comprendido, por las explicaciones que se me han proporcionado, la 
finalidad y los riegos del tratamiento , aclarando las dudas que he planteado. Así mismo, 
declaro que he leído y comprendido totalmente el consentimiento y los espacios en blanco 
que han sido llenados antes de firmar.  

                                               

         A la vuelta…………………………………………..  
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………………………………de la vuelta.  

2. Estoy enterado de que en cualquier momento y sin necesidad de dar explicación, 
puedo revocar el consentimiento que otorgo. 

3.  en caso de efectos adversos o que decida NO continuar con el tratamiento favor de 
comunicarse    con  el Cor. M.C  Reynaldo de  Jesús Michel Aceves  al  55 57 31 00  
ext  1511 o  al  Cel   55 22 47 04 59.  

Autorizo:  

Que mi hijo (a) participe en el protocolo de tratamiento denominado   erradicación de 
Helicobacter pylori  

____________________________                              _________________________  

Nombre y firma de la persona                                      Sello del Médico investigador.  

que da el consentimiento  
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Anexo 2  consentimiento válidamente informado . ( panendoscopía  ) 

HOSPITAL CENTRAL MILITAR  

Departamento de Pediatria /Gabinete de Endoscopía . 

Hoja de Consentimiento válidamente informado  
 
Nombre:___________________________________________________________  

Edad__________     Sexo:  M       F               

Matricula:________________________  

Nombre de la persona que recibió la información y da el consentimiento:  

Sr.(a)_____________________________________________________________ 

Representante legal  (   ) Padre (   ) Madre (   ) 

Parentesco____________________  

Nombre del Médico:  COR. M.C REYNALDO DE JESUS MICHEL ACEVES  

Plan de manejo:    Panendoscopía con toma de biopsias  

Riesgos esperados:     Sangrado , perforación , muerte  

A. El propósito del   de diagnosticar infección por Helicobacter pylori, descartar 

enfermedades asociadas como úlcera gástrica o duodenal , de ser positiva,  

prescribir tratamiento para esta infección.  

B. se aclaró al paciente (Su familiar o representante legal) que los antecedentes 

clínico patológicos referidos en la historia clínica, pueden considerarse como 

causales naturales de complicaciones potenciales para el procedimiento actual.  

Por lo tanto con la anotación verbal y escrita:  
1. Declaro que en forma libre y voluntaria sin existir presión física o moral sobre mi 

persona, que he comprendido, por las explicaciones que se me han 

proporcionado, la finalidad y los riegos del procedimiento, aclarando las dudas que 

he planteado. Así mismo, declaro que he leído y comprendido totalmente el 

consentimiento y los espacios en blanco que han sido llenados antes de firmar.                             

                               A la vuelta…………………………………………..  
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………………………………de la vuelta.  

2.  Estoy enterado de que en cualquier momento y sin necesidad de dar 

explicación, puedo revocar el consentimiento que otorgo.  

Autorizo:  

Que se le realice a mi hijo (a) el procedimiento planeado  

Denominado:  Panendoscopía con toma De biopsias  

____________________________                              

_________________________  

Nombre y firma de la persona                                      Sello del Médico 

investigador.  
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Anexo 3 . 

escala   tipo Likert   para síntomas digestivos 

Síntomas  

Dolor abdominal  

Llenura post prandial                          

Nauseas 

Vómito  

Eructos 

Calificación  

0 = ausente    

1.- molestia que no afecta actividades    

2.- modifica actividad  

 3.- incapacita las  actividades . 

Interpretación  

 0 = mejor    

 15 = peor 
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Anexo 4 inserto de prueba de aliento  
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