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Resumen

Objetivo: determinar la adherencia y la eficacia de la triple terapia en la erradicacion de
Helicobacter pylori en pacientes de FUNDESO en el periodo de abril a junio de 2021.
Metodologia: La investigacion tuvo un enfoque cuantitativo, de tipo observacional-
analitico, transversal y retrospectivo. Se evalu6 a una poblacién de 112 pacientes que
consultaron en FUNDESO y fueron diagnosticados con infeccion por Helicobacter pylori,
de los cuales se obtuvo una muestra de 32 pacientes con infeccion por Helicobacter
pylori diagnosticada por examen de antigeno en heces, que recibieron tratamiento por
10 o 14 dias con triple terapia con Claritromicina, y que se realizaron un examen de
antigeno en heces posterior al tratamiento. Las técnicas de recopilacion de datos
empleadas fueron la revision de expediente y la encuesta. Las hipotesis fueron
comprobadas mediante la prueba de chi cuadrado de Pearson y el valor de p. Hipétesis:
1) existe relacion entre la adherencia terapéutica y la eficacia del tratamiento erradicador
de Helicobacter pylori; 2) la duracién del tratamiento afecta la eficacia. Resultados:
como conclusion, el 65.6% de la muestra fue adherente al tratamiento. La triple terapia
erradicadora con Claritromicina tiene una eficacia de 90.9%. No existe relacion entre la
adherencia terapéutica y la eficacia del tratamiento. La duracion del tratamiento, ya sea
10 o 14 dias, no tiene efecto sobre la eficacia. Las principales causas de la falta
adherencia terapéutica son “se me olvidé” y “efectos adversos”.

Palabras clave: Helicobacter pylori, Claritromicina, adherencia, eficacia



Introduccion

En marzo de 2021, la Organizacibn Panamericana de la Salud declaré que el
Helicobacter pylori (H. pylori) es el causante del 90% de los tumores gastricos que
ocasiona mas de un millon de muertes en el mundo cada afio.

A su vez la resistencia bacteriana a los antibidticos que han sido usados
tradicionalmente para su erradicacion va en aumento. Un estudio realizado a partir del
2014 hasta el 2020 por investigadores de la Pontificia Universidad Javeriana y la
Universidad Nacional de Colombia, mostraron que, a nivel local, la resistencia a la
Claritromicina para el afio 2020 se encontraba alrededor del 20%, cuando los
lineamientos internacionales manifiestan que este medicamento no puede usarse
cuando se supera el 15% de resistencia local.t

A pesar de que la resistencia a los antibioticos juega un rol muy importante en la falla
terapéutica, influyen muchos otros factores como una duracion inadecuada del
tratamiento, la dosificacidn incorrecta del farmaco y la falta de adherencia al tratamiento
por parte del paciente, enlenteciendo asi, el proceso de erradicacion de la bacteria.
Una de las manifestaciones patoldgicas iniciales de la infeccion por H. pylori esla
gastritis crénica, y esta tarda por lo menos dos a tres décadas de cambios celulares
irreversibles para desarrollar cancer gastrico si este llegase a aparecer, por lo que existe
tiempo suficiente para evitar este resultado no deseado, promoviendo una adecuada
adherencia terapéutica, brindando informacién sobre los farmacos y la importancia de
su cumplimiento para la erradicacion de la bacteria. *

El presente estudio se realiz6 en el periodo comprendido entre enero a agosto de 2021,
con el objetivo de determinar la adherencia terapéutica y la eficacia del tratamiento
erradicador de la triple terapia comprendida por Claritromicina, Amoxicilina y un
Inhibidor de la bomba de protones (Esomeprazol) en los pacientes diagnosticados con
H. pylori en la Clinica Asistencial de Antiguo Cuscatlan, sede de la Fundacion para el
Desarrollo Social (FUNDESO). Actualmente, dicho esquema constituye el tratamiento
en uso a nivel nacional para tratar la infeccion por H. pylori en El Salvador, por lo que
este estudio resultd de importancia para poder tener un panorama estadistico sobre la

resistencia bacteriana en el pais. ?

Conformandose de la siguiente manera:



Capitulo |, se abord6 acerca de la situacidon problematica y antecedentes que se
obtuvieron mediante investigacion bibliografica sobre la prevalencia del Helicobacter

pylori en El Salvador, ademas de los objetivos propuestos.

Capitulo 11, se definieron las hipotesis comprobadas y analizadas como resultado de la
presente investigacion. Adicionalmente, se fundamento histérica y tedéricamente lo
relacionado con la fisiopatologia causada por Helicobacter pylori, desde su
descubrimiento, hasta los métodos actuales de diagndstico y tratamiento; de igual
manera su respectivo marco conceptual donde se detallan los conceptos de adherencia
terapéutica, eficacia del tratamiento y resistencia microbiana, que son esenciales en el

presente trabajo.

Capitulo Ill, se plante6 la metodologia donde se detall6 el enfoque y tipo de
investigacion, teniendo como sujeto de estudio a los pacientes con diagnéstico de
infeccion por Helicobacter pylori, y objeto de estudio la infeccién por Helicobacter pylori,
variables e indicadores, técnicas para la recopilacion de datos, instrumentos de registro

y medicidn, aspectos éticos de la investigacion y conflicto de interés.

Capitulo IV se detallé la metodologia de recoleccion de datos, el analisis descriptivo de
cada variable, analisis inferencial y discusion de resultados.

Finalmente, el capitulo V se utilizoé para describir las conclusiones y recomendaciones.



Capitulo I: Planteamiento del
Problema

A. Situacién Problematica
El Salvador es un pais en vias de desarrollo, y por lo tanto con una alta prevalencia de
la infeccion por Helicobacter pylori. En este pais, ha prevalecido el enfoque curativo
en la infeccion a pesar de que es una enfermedad que se puede prevenir por medio
de la promocion de cambios en el estilo de vida y dieta saludable.La poblacién
salvadorefia acude al sistema salud cuando presenta dispepsia que no pudo resolver

en su domicilio con medicamentos de venta libre y remedios caseros.

Ademas, la falta de recursos en la mayoria de los establecimientos de salud y
laboratorios clinicos favorece el desarrollo y la difusion de esta enfermedad, porque no
hay una deteccidén temprana ni tratamiento oportuno, y se refieren los pacientes a
segundo nivel de atencidn para evaluacion y manejo por especialista, lo cual puede
tardar varias semanas o incluso meses. Es de vital importancia realizar un diagndstico

oportuno y un tratamiento adecuado.

En una investigacion llevada a cabo por la Universidad de El Salvador en 2010 sobre
la deteccion de H. pylori en pacientes con sintomas de gastritis, consultantes del
servicio de gastroenterologia del Hospital Nacional San Juan de Dios de San Miguel,

de 120 personas evaluadas, 59 personas resultaron positivas (49.1%). 3

En un estudio realizado en el Instituto Salvadorefio del Seguro Social en el 2014, se
analizaron los hallazgos clinicos, endoscoépicos e histopatologicos de 176 pacientes
infectados por H. pylori; encontrando que la frecuencia mas alta se registré entre las
edades de 58 a 67 afios con un 31.3 %; seguido del 19.9% entre las edades de 68 a

77 afios. 4

Segun el Global Cancer Observatory (GLOBOCAN) en 2020, el cancer gastrico
constituia el segundo tipo de cancer mas comun en hombres y la cuarta causa de
cancer mas comun en mujeres en El Salvador, siendo estos datos importantes, ya que

el Helicobacter pylori esta intimamente relacionado a estas cifras. °



Sin embargo, son pocos los estudios disponibles acerca de este agente patégeno,su
erradicacién y como interactla con los factores de huésped y ambientales presentes

en nuestro pais.

Se reconoce actualmente que el H. pylori es un agente patégeno gastrico muy comun
gue puede causar diferentes manifestaciones, desde un cuadro asintomatico ocon
diversos grados de dispepsia hasta un cancer gastrico o hemorragia por perforacion
gastrica o duodenal secundaria a formacion de ulceras. El cancer gastrico temprano
practicamente es asintomatico, por lo que es importante la deteccion temprana del
microorganismo Yy la ulcera hemorragica recurrente es probable si la infeccion no se

erradica. ©

Los paises subdesarrollados tienden a poseer tasas de prevalencia mas altas que los
paises desarrollados. La prevalencia de la infeccion por el Helicobacter pylori en los
adultos de cualquier edad en los paises occidentales desarrollados, oscila entre el 20
y el 40%, mientras que alcanza cifras del 60 al 80%, en los paises del Tercer Mundo.
Esto se debe a que la prevalencia de la infeccién por H. pylori varia con el estatus
socioeconémico de la poblacién. Los factores asociados con una alta prevalencia de
la infeccidn incluyen el hacinamiento en la vivienda, compartir las camas y la ausencia
de agua corriente en el hogar, todos factores que se encuentran frecuentemente en la

poblaciéon salvadorefia. &7

Al presente, existen desafios con respecto a la capacidad para erradicar de manera
eficaz el H. pylori debido al incremento de la resistencia a los antibidticos
tradicionalmente utilizados. Hay que tomar en cuenta que la aplicacién a gran escala
de regimenes de antibi6ticos es costosa y presenta dificultades relacionadas con la
aceptacion de los pacientes, al surgimiento de efectos colaterales, al control del
cumplimiento de los esquemas terapéuticos y, por ultimo, a la aparicién de resistencia

a los antibiéticos que pueden conducir a la disminucién de la efectividad de este.?



B. Enunciado del Problema
¢,Cual es la adherencia y eficacia de la triple terapia en la erradicacion de Helicobacter
pylori en pacientes de la Fundacion de Desarrollo Social en el periodo de abril a junio
de 20217

C. Objetivos

1. Objetivo General

Determinar la adherencia y la eficacia de la triple terapia en la erradicacion de
Helicobacter pylori en pacientes de la Fundacién de Desarrollo Social en el
periodo de abril a junio de 2021

2. Objetivos Especificos

1. Clasificar a los pacientes segun su adherencia terapéutica en base a la
escala Simplefied Medical Adherence Questionnaire (SMAQ)
modificada para Helicobacter pylori

2. Determinar la eficacia del tratamiento para la erradicacion de Helicobacter
pylori

3. Establecer la relacion entre la adherencia terapéutica y la eficacia del
tratamiento erradicador de Helicobacter pylori

4. Determinar si la duracion de tratamiento para la erradicacion de
Helicobacter pylori tiene efecto sobre la eficacia del mismo

5. ldentificar las causas mas frecuentes de falta de adherencia terapéutica



D. Contexto del Estudio
El estudio se realiz6 en la Clinica Asistencial de Antiguo Cuscatlan, una de las sedes
de la Fundacién de Desarrollo Social (FUNDESO), localizada sobre la calle Antiguo
Cuscatlan, calle hacia el Plan de la Laguna, en Antiguo Cuscatlan, La Libertad,como se
muestra en la Figura 1. °
Figura 1: Ubicacion de FUNDESO °
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Fuente: Clinica Antiguo Cuscatlan,
2021. fundesoelsalvador.org

Antiguo Cuscatlan es un municipio que se encuentra en el departamento de La
Libertad. Tiene una extension de 19.41km?, se encuentra a una altura de 825 metros
sobre el nivel del mar, con una poblacion de 48 027 habitantes segun el censo

realizado en 2014. °

FUNDESO es una organizacion sin fines de lucro, la cual fund6 su primera y principal
sede en Antiguo Cuscatlan, en 1997, con el objetivo de brindar servicios de salud
primaria y promover la educacion con calidad y calidez en funcion social. Actualmente,
tiene dos sedes, la primera previamente mencionada, en Antiguo Cuscatlan, y una

segunda ubicacién en Quezaltepeque.®

Atienden a personas provenientes de todo el pais, y de todos los niveles
socioecondmicos, en promedio de 450 a 500 personas diarias, y disponen de un

horario de 6:30 am a 3:30pm, de lunes a viernes, y de 6:30 a 11:30 am los sabados.®

El estudio se enfocé en pacientes mayores de 18 afios que presentaron una prueba de
antigeno para H. pylori en heces positiva y que recibieron tratamiento para la infeccion
por dicho patdgeno dentro del periodo de abril a junio del afio 2021.



El equipo investigador estuvo conformado por médicos de servicio social de la
Universidad Evangélica de El Salvador, que, con el objetivo de cumplir con sus
requisitos de graduacion, debian realizar un proyecto de investigacion. Parte del equipo
investigador laboraba en la Clinica Asistencial de Antiguo Cuscatlan, factor que les
hizo notar la cantidad de pacientes que eran diagnosticados con infeccion por H. pylori

e incitd a mayor estudio de la situacion.

E. Justificacion

La infeccion con Helicobacter pylori esta altamente diseminada en Latinoamérica:
entre el 70 y 80% de su poblacion, y es una de las causas principales de gastritis
cronica. En el 15-20% de los casos origina Ulceras pépticas y duodenales, linfomas
tipo MALT (tejido linfoide asociado a mucosa) y cancer gastrico. 1°

Anualmente, el cancer gastrico produce mas de un millén de muertes en el mundo y el
90% de esos tumores son secundarios a la infeccién por H. pylori, bacteria que en 1994
fue declarada por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) como cancerigeno tipo
| y que fue ratificada en 2010. Incluso, adicionalmente a la patologiagastrica, es
responsable de casos de anemia por deficiencia de hierro y vitamina B12,y
trombocitopenia inmune. Ademas, esta bacteria puede ocasionar deficiencias
nutricionales, principalmente sobre el estado del hierro y otros micronutrientes. 1011
Segun un reciente informe de la OMS, la falta de adherencia terapéutica es un
“problema mundial de gran magnitud”, ya que, apesar de que la medicina ha avanzado
de manera sorprendente en las Ultimas décadas, la incidencia y prevalencia de muchos
padecimientos continda siendo alta y a1 tratamiento muestra una menor efectividad a
la esperada, como resultado de que las tasas de adherencia a la medicacion continian

siendo bajas. *

En la actualidad se desconoce el panorama epidemiolégico en cuanto a Helicobacter
pylori en El Salvador, y no hay muchos estudios acerca de la efectividadde los
esquemas de tratamiento en uso presentemente, mucho menos de la resistenciaa

antibiéticos. Este ultimo es un determinante de suma importancia ya que la triple



terapia con Claritromicina no se recomienda cuando hay una resistencia local mayor
del 15%. 1213

Este estudio permitié determinar la eficacia a nivel local de la triple terapia que incluye
Claritromicina, el esquema de primera linea al momento, dependiendo de su duracién
(en este caso, de 10 y 14 dias). Adicionalmente, se determiné el grado de influencia
gue ejerce la adherencia terapéutica sobre la eficacia de dicho tratamiento. La finalidad
fue ilustrar el contexto local de la infeccion por H. pylori e identificar los factores
determinantes para el éxito terapéutico, determinando asi la necesidad de realizar
intervenciones dirigidas especificamente a mejorar la eficacia y la adherencia al

tratamiento, y disminuir la resistencia antibiética.

10



Capitulo Il: Fundamentacion
Tedrica

A. Marco historico

John Robin Warren, un médico e investigador australiano, fue el primero en descubrir
la bacteria Helicobacter pylori, el 11 de junio de 1979. Mientras estudiaba biopsias de
mucosa gastrica con gastritis cronica, observé una linea azul en la superficie del tejido
y al magnificar el campo del microscopio, logré visualizar humerosos pequefios
bacilos, firmemente adheridos a la superficie del epitelio. Durante los 18 meses
siguientes, Warren estudio y recogido mas casos, en los que la bacteria acompafaba
siempre a las lesiones histoldgicas de gastritis, luchando contrala idea que se tenia

hasta ese momento, que las bacterias no crecian en el medio acido del estomago.41°

Para descartar la posibilidad de que las bacterias observadas fueran comensales (no
patégenos) Marshall, un joven médico de 31 afios que estabaapoyando a Warren
examind 20 casos de pacientes con histologia gastrica normal, donde no habia
bacterias ni células inflamatorias. Y aun sin haber podido cultivar la bacteria, en octubre
de 1981, dieron tratamiento al primer paciente con gastritis cuya biopsia mostraba
muchos organismos similares al Campylobacter. El tratamiento fue tetraciclina por 14
dias, teniendo como base el conocimiento previo de la sensibilidaddel Campylobacter

a este antibidtico, obteniendo un resultado exitoso. 1415

En 1984, se diferencia a la bacteria nueva del género Campylobacter debido alestudio
de su ADN y la observacion de dos rasgos importantes: el contenido de la enzima
ureasay la presencia de flagelos en uno de sus extremos, llegando a otorgarleen 1989

el nombre con el que la conocemos hasta el dia de hoy, Helicobacter pylori.
16,17

En el aflo 2005, Warren JR y Marshall BJ fueron galardonados con el Premio Nobel de

Medicina, por su aportacion a la medicina a través de su descubrimiento.!8
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B. Marco tedrico

Helicobacter pylori es un bacilo Gram negativo microaerofilo (necesita concentraciones
bajas de oxigeno) en forma de espiral y de proliferacion lenta. Mide aproximadamente
3,5 um de largo y 0,5 um de ancho y tiene de dos a siete flagelos con vaina unipolar
que facilitan su movilizacion. Este microorganismo vive en el mocogastrico, con una
proporcién pequefia de las bacterias adheridas a la mucosa, y un nimero ain menor

de ellas que penetran en la célula. 120

La ureasa, la motilidad y la capacidad de H. pylori para adherirse al epitelio sonfactores
gue le permiten sobrevivir y proliferar en el medio gastrico. La ureasabacteriana
hidroliza la urea luminal gastrica formando amoniaco que neutraliza el &cidoestomacal
y crea asi un entorno protector alrededor de la bacteria que le permite sobrevivir en
ese ambiente. Su forma espiral, los flagelos y las enzimas mucoliticas que produce
facilitan su paso a través de la capa de moco al epitelio de la superficie gastrica, donde
se adhiere a las células epiteliales por un receptor especifico. En el estbmago, H. pylori
vive en el moco gastrico, con una proporcion pequefia de las bacterias adheridas a la
mucosa y tal vez un numero todavia menor de ellas que penetran en las células o en

la mucosa; su distribucion nunca es sistémica. 19:20

1. Epidemiologia
Los analisis genéticos sugieren que los humanos ya estaban infectados por H.pylori
antes de sus migraciones desde Africa hace unos 58.000 afios. Se ha observadola

presencia de H. pylori en todo el mundo y en individuos de todas las edades. %°

El H. pylori coloniza el estbmago de cerca de 50% de la poblacion humana delplaneta,
esencialmente durante toda la vida, a menos que sea erradicado con antibioticoterapia.
Esta colonizacion constituye el principal factor de riesgo de que surjadlceras pépticas,

adenocarcinoma gastrico y tejido linfoide asociado a la mucosa gastrica.!?

La prevalencia de H. pylori en adultos es de casi 30% en la mayor parte de Estados
Unidos y otros paises desarrollados, en comparacion con >80% en muchas naciones

en desarrollo. En Estados Unidos, la prevalencia varia con la edad: cerca de
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50% en personas de 60 afios, alrededor de 20% en personas de 30 afios y <10% en
nifios muestra colonizacion. H. pylori suele contagiarse en la infancia. La asociacion a
la edad se debe, sobre todo, a un efecto de cohortes natales por el cual los individuos
gue en la actualidad tienen 60 afios de edad se colonizaban con mayor frecuencia
cuando eran nifios que los nifios de hoy. Muy pocas veces la adquisicion o pérdida

espontanea de H. pylori sucede en la vida adulta. 1°

El contagio durante la infancia explica por qué los principales factores de riesgode
adquirir la infeccién son marcadores de hacinamiento social durante la nifiez. Hay una
relacion directa entre la prevalencia de la infeccion y la edad, el nimero de convivientes

en la vivienda y un bajo nivel socioeconémico e higiénico-sanitario. 1920

. Transmision

Los seres humanos constituyen el Gnico reservorio importante de H. pylori. Los
nifios pueden contagiarse con esta bacteria de los progenitores (muya menudo
de la madre) o de otros nifios. El primero es mas frecuente en los paises
desarrollados y el segundo en los paises subdesarrollados. No se sabesi la
transmision se genera por las vias fecal-oral u oral-oral, pero es facil identificar
H. pylori del cultivo del material vomitado y del que es expulsado porreflujo
gastroesofagico; la identificacion es menos facil si se cultivan las heces.La
transmision oral-oral de bacterias aun no se ha confirmado. Se han identificado
organismos en la placa dental, pero la prevalencia puede ser bastante baja, por
lo que no se sabe si esta ubicacién puede servir como fuenteo reservorio. 1220
El contacto con animales o agua contaminada, en donde la bacteria puede
permanecer viable durante varios dias, también pueden ser fuentes potenciales

de infeccion.?°

2. Estudio histopatolégico y patogenia
La colonizacion por H. pylori induce gastritis superficial cronica, una respuesta histica
en el estbmago que consiste en infiltracién de la mucosa por leucocitos mononucleares

y polimorfonucleares.!®
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Este microorganismo puede mostrar adaptaciones numerosas que impiden la
estimulacion excesiva del sistema inmunitario, pero la colonizacién se acompafa de
una respuesta inmunitaria local y sistémica persistente e importante, que incluye la
produccion de anticuerpos locales y sistémicos, asi como respuestas mediadas por
células. Sin embargo, estas respuestas no bastan para eliminar la bacteria. Este
mecanismo ineficaz al parecer proviene en parte de que H. pylori menoscaba los

elementos del sistema inmunitario, situacién que permite su persistencia.!®

Una respuesta inflamatoria generalmente se genera por el reconocimiento inicial de la
noxa (agente o factor que atenta contra la salud de un organismo) con el siguiente
reclutamiento de células inflamatorias que contribuyen a esta defensa. En elcurso
normal de la inflamacién, generalmente se elimina la noxa y se repara el dafio. Si esto
no ocurre, y el dafio continla, la respuesta del huésped sigue con el persistente

reclutamiento de células inflamatorias en el area. %1

La respuesta inflamatoria que se observa en la infeccion por H. pylori es una gastritis
activa, caracterizada por la infiltracion de leucocitos polimorfonucleares (PMN)en la
superficie del epitelio. En un porcentaje muy bajo, esta gastritis evoluciona con los
afios a una gastritis atréfica (generalmente asociado a polimorfismo de la interleucina
18, IL-1B), y en forma poco frecuente a un linfoma tipo MALT o un adenocarcinoma
gastrico. La infiltracion de PMN juega un rol importante en la patogénesis del dafio del
epitelio ya que estas células tienen un efecto directo en la citotoxicidad liberando

productos como agentes oxidativos y elastasa. 2*

Muchas de las personas colonizadas por H. pylori no padecen secuelas clinicas;el
hecho de que algunas presenten enfermedad evidente en tanto que otras no lo hacen
depende de una combinacién de factores: diferencias de las cepas bacterianas,

susceptibilidad del hospedador a la enfermedad y factores del entorno. *°

3. Factores de virulencia
Los factores asociados al agente bacteriano dependen de la virulencia de la cepa
infecciosa, la cual esta determinada principalmente por dos genes que definen la
secrecion de dos toxinas principales. La toxina citotoxica la define el gen llamado cagA

(cytotoxin associated gene). La toxina vacuolizadora esta definida por el gen vacA
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(vaculating cytotoxin). Ambos genes son polimorfos. El gen cagA hace parte de un
conjunto de aproximadamente 40 genes denominados la “isla de capacidad patogena

(pathogenicity)” o isla Cag, que no esta presente en todas las cepas. %2

Laisla Cag es un grupo de genes que codifican un sistema de secrecion bacterianatipo
IV. A través de este sistema, la proteina efectora CagA es traslocada hacia las células
epiteliales, donde se transforma por fosforilacion e induce transduccion de sefales en
las células del hospedador, las cuales responden liberando IL-8, lo que permite que se
inicie el reclutamiento de neutréfilos. El resultado son cambios proliferativos,

citoesqueléticos e inflamatorios en la célula. *°

La proteina en la punta del aparato secretor, CaglL, se adhiere a las integrinas en la
superficie celular, con la transduccion ulterior de sefiales. Por altimo, los componentes
solubles del peptidoglucano de la pared celular penetran en la célula, gobernados por
el mismo sistema secretor. Estos componentes son reconocidos por el receptor
bacteriano intracelular Nod1, que estimula una respuesta proinflamatoria de citocinas
gue tiene como resultado mayor inflamacion gastrica. La presencia de cepas con Cag

aumenta el riesgo de padecer Ulcera péptica o adenocarcinoma gastrico. 1°

La citotoxina vacuolizante VacA altera morfolégica y funcionalmente el epitelio al
formar poros en las membranas celulares. Esto aumenta la permeabilidad celular y
permite que ciertas sustancias, entre las cuales podria estar la ureasa, penetren en la
célula. VacA, como se mencion0 previamente, es polimérfica y la presencia de formas

mas activas también incrementa el riesgo de padecer la enfermedad. 12!

Otros factores bacterianos que aumentan el riesgo son las adhesinas, como BabA(que
se adhiere a los antigenos del grupo sanguineo en las células epiteliales) y factores de
caracterizacién incompleta, como otro sistema de secrecion bacteriana tipo

V. 19

4, Factores del hospedador, genéticos y ambientales
Los determinantes mejor definidos de enfermedad en el hospedador son los

polimorfismos genéticos que conducen en una mayor activacion de la respuesta
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inmunitaria innata, como los polimorfismos en los genes de citocina o los que codifican
las proteinas de reconocimiento bacteriano, como los receptores tipo Toll. Por ejemplo,
las personas colonizadas con polimorfismos en el gen de interleucina 1 (IL-1) origina
la produccion de grandes cantidades de dicha citocina en reaccién a la infeccién por
H. pylori, estan expuestas a mayor peligro de presentar adenocarcinoma gastrico.
Existen polimorfismos en la IL-1B3, los cuales pueden estan relacionados con la
tendencia de algunas personas a presentar una respuesta de hipoclorhidria cronica y
con la capacidad de desarrollar atrofia gastrica y el consecuente aumento en el riesgo
de desarrollar cancer gastrico. De esta manera, se ha sugerido, que una manera de
disminuir el riesgo de desarrollar un cancer gastrico podria estar enfocado en lograr

una inhibicién de la produccién de IL-1b. 1921

Ademas, los cofactores ambientales son importantes en la patogenia. El tabaquismo
agrava los peligros de ulceras duodenales y de neoplasias malignas en personas que
tienen H. pylori. Los alimentos en conserva y los que tienen mucha sal incrementan el
riesgo de cancer, en tanto que las dietas con abundantes antioxidantesy vitamina C son

protectoras. 192!

5. Distribucioén de la gastritis y riesgo de enfermedad diferencial
El patron de la inflamacion géastrica guarda relacion con el riesgo de enfermedad: la
gastritis que se presenta de manera predominante en el antro guarda una relacién muy
cercana con Ulceras duodenales, en tanto que la pangastritis quiza sea el antecedente
de Ulceras y adenocarcinoma gastricos. Es probable que dicha diferenciaexplique el
hecho de que los pacientes con Ulceras duodenales no tengan gran riesgode padecer
adenocarcinoma gastrico en etapas ulteriores de la vida, a pesar de estarcolonizados

por H. pylori. 1°

5.1. Patogenia de la ulceracién duodenal
Ahora se conoce mejor la forma en que la colonizacion del estbmago origina Ulceras
duodenales. La inflamacion del antro gastrico inducida por H. pylori disminuye el
namero de linfocitos T que producen somatostatina. Esta Ultima sustancia inhibe la
liberacién de gastrina y, por tal razon, las concentraciones de gastrina son mayores

gue en las personas sin H. pylori, y estas concentraciones mas altas hacen que se
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incremente la secrecion de acido estimulada por alimentos, en el cuerpo gastrico. No
hay certeza de la forma en que el cuadro anterior agrava el riesgo de Ulcera duodenal,
pero la mayor secrecién de acido puede contribuir a la formacién de metaplasia
gastrica, que puede ser protectora y que se observa en el duodeno de individuos con
Ulcera duodenal. La metaplasia gastrica en el duodeno puede ser colonizada por H.

pylori y luego inflamarse y ulcerarse.*®

5.2. Patogenia de la ulceracién gastrica y adenocarcinoma gastrico
No se conocen en detalle las patogenias de las Uulceras gastricas ni del
adenocarcinoma gastrico, a pesar de que ambos trastornos tienen como antecedente
concomitante la gastritis que predomina en el cuerpo o en todo el estbmago. Aln
suceden los cambios hormonales descritos, pero la inflamacion del cuerpo gastrico
denota que produce menos acido (hipoclorhidria), a pesar de la hipergastrinemia. Por
lo regular, las uUlceras géstricas aparecen en la union de la mucosa antral y la del

cuerpo del estdmago y dicha regién muestra inflamacién parcial.'®

El cancer gastrico quiza surge por dafio progresivo del DNA y la supervivencia de
clones de células epiteliales andmalas. Segun expertos, el dafio del DNA proviene
principalmente de especies de oxigeno reactivas y de nitrégeno que son producidas
por células de inflamacion, y tal vez en relaciébn con las demas bacterias que
sobreviven en el estdbmago hipoclorhidrico. Analisis longitudinales de muestras de
biopsia géstrica, obtenidas con diferencias de afios del mismo paciente, indican que el
tipo intestinal comun del adenocarcinoma gastrico presenta cambios graduales que
van desde la gastritis sencilla hasta la atrofia gastrica, la metaplasia de tipo entérico y
la displasia. Un segundo tipo difuso de adenocarcinoma gastrico observado mas a
menudo en pacientes jovenes puede surgir de manera directa de la sola gastritis

cronica.®

6. Manifestaciones clinicas
El dolor abdominal es comin a muchos trastornos digestivos, incluidas la ulcera
duodenal y la gastrica, y tiene escaso valor como elemento predictivo de su presencia.
La anamnesis y la exploracion fisica cuidadosas son componentes esenciales del

estudio de un paciente en el que se sospecha una Ulcera péptica. °
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El dolor epigastrico, descrito como urente o lacerante, se puede presentar tantocon la
Ulcera duodenal y la Ulcera géstrica. La molestia también se describe como una
sensacién dolorosa mal definida o como hambre dolorosa. El patrén tipico del dolor de
la Ulcera duodenal aparece de 90 min a 3 h antes de una comida y a menudo se alivia
con antiacidos o alimentos. El dolor que produce al paciente por la noche (entre la
medianoche y las 3:00 a.m.) es el sintoma mas diferenciador, dado que 66% de los
individuos con Ulcera duodenal tiene esta molestia. Por desgracia, también esta

presente en 33% de los sujetos con dispepsia no ulcerosa.®

El patrén del dolor en la Ulcera gastrica puede ser distinto del de la duodenal, ya que
las molestias tal vez se desencadenen con la ingestion de alimentos. La nauseay la

pérdida de peso son mas frecuentes en los individuos con Ulcera gastrica. 22

En la mayoria de los casos, los procesos ulcerosos tienen una clinica que le es
particular, con periodos de epigastralgia, ardor, dispepsia, entre otros, pero, en otras
circunstancias, la enfermedad debuta con su complicacibn mas frecuente, la

hemorragia digestiva. 23

La variacion en la intensidad o la distribucion del dolor abdominal, asi como el inicio
de sintomas acompafantes, como nausea, vomito o ambos, pueden ser indicadores
de una complicacién de la Ulcera. La dispepsia que se torna constante, deja de aliviarse
con los alimentos o los antiacidos o se irradia a la espalda puede indicar una Ulcera
penetrante. El inicio subito de dolor abdominal intenso y generalizado puede ser indicio
de perforacion. El empeoramiento del dolor con las comidas, la hausea y el vomito de
alimento no digerido sugiere una obstruccion del orificio de salida gastrico. Las heces

negras o la presencia de “posos de café” en el vomito indican hemorragia. 3

. Ulcera duodenal
o) Es mas frecuente que la Glcera géstrica
o Es mucho mas frecuente en el hombre que en la mujer
o Se observa entre los 35 y los 55 afios

o Factor nervioso: personas inestables, depresivas, competitivas,
ansiosas, irritables
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o Sintomas: dolor epigastrico precedido por ardor o acidez, tiene
periodicidad y ritmo, con la caracteristica de que aparece el dolor por la
madrugada y calma con la ingestion de alimentos o soluciones alcalinas,
reaparece al mediodia antes de la comida denominandose hambre

dolorosa (dolor a tres tiempos); vomitos y nauseas 23

o Ulcera gastrica
o Es menos frecuente que la Ulcera duodenal
o Es mas frecuente en el sexo masculino
o Aparece entre los 35y los 64 afios
° Sintomas: dolor epigastrico que tiene periodicidad y horario, es el
llamado dolor a cuatro tiempos, aparece después de las comidas, suele
ceder espontaneamente antes de una nueva ingestion de alimentos;

pirosis; vémitos pituitosos o alimentarios 23

7.  Enfermedad ulcerosa péptica
La Ulcera péptica, o enfermedad ulcerosa péptica, es una lesion en forma de herida
mas o menos profunda, en la capa mas superficial (denominada mucosa) que recubre
el tubo digestivo. Cuando esta lesion se localiza en el estbmago se denominaulcera
gastrica y cuando lo hace en la primera porcion del intestino delgado se llama ulcera

duodenal. 24

Hoy en dia, se considera al Helicobacter pylori como la causa principal en el origen de
la enfermedad ulcerosa péptica. Tan s6lo un 10-20% de las personas infectadas por
este microorganismo desarrollaran a lo largo de su vida una Ulcera péptica en el

estdbmago y/o duodeno. %*

8.  Adenocarcinoma gastrico:
El Helicobacter pylori es el factor de riesgo predominante para el cancer gastrico. La
seropositividad para H. pylori aumenta el riesgo de cancer en aproximadamente tres
veces en Estados Unidos. La infeccion con H. pylori se asociacon un mayor riesgo de
adenocarcinoma con los dos principales tipos histolégicos y de los tumores del cuerpo
o antro del estbmago. Por el contrario, la infeccion por H. pylori no es un factor de

riesgo para los canceres de la union gastroesofagica, que frecuentemente se asocian
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con anormalidades de la mucosa del eséfago de Barrett yque parecen seguir el patrén
de desarrollo de la metaplasia a la displasia al carcinoma.El supuesto mecanismo de
carcinogénesis relacionado con la infeccion por H. pylori se debe a la conocida
asociacion entre la gastritis atrofica cronica y la inflamacion, y el posterior desarrollo
de adenocarcinoma gastrico. A pesar de esta conocida asociacion, H. pylori no
puede explicar Unicamente la carcinogénesis gastrica. Actualmente en todo el mundo
se estima que aproximadamente del 50% al 75% de la mortalidad por cancer gastrico

es atribuible ala infecciéon de H. pylori. 1°

9. Diagnostico
El diagndstico de H. pylori es de importancia para lograr un abordaje oportuno y

ademas garantizar posterior al tratamiento su adecuada erradicacion.®

9.1. Pruebas con endoscopia

En los pacientes jovenes, las pruebas con endoscopia casi nunca son la primeraopcion
en la fase inicial de su tratamiento, principalmente cuando no presentan sintomas
dispépticos alarmantes. Sin embargo, en los adultos mayores y ancianos, suutilidad es
muy importante para descartar neoplasias. Al realizar la endoscopia, uno de los
métodos mas rapidos y sencillos es la prueba de ureasa en material de biopsiaque
consiste en colocar una pieza de tejido antral grande o dos piezas pequefias tomadas
a través de la endoscopia, lo que se observa es un cambio de colorsecundario a la

presencia de ureasa que proviene de la presencia de la bacteria, alterando el pH.1°

El estudio histolégico de las muestras de biopsia utilizando colorantes especiales en
busca del Helicobacter pylori pueden ser visualizados de manera 6ptima. Y obteniendo
muestras del antro como del cuerpo gastrico se logra el estudiodel grado y las
caracteristicas de inflamacion, atrofia, metaplasia y displasia. El H. pylori es dificil de
aislar, pero una vez ha sido identificado en cultivo microbioldgico, esposible determinar

la susceptibilidad de la bacteria a los diferentes antibiéticos. 1
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9.2.  Pruebas sin penetracion corporal

En casos en los cuales no amerite descartar la presencia de cancer gastrico, las
pruebas sin penetracion corporal son el método de preferencia. La prueba de ureasa
en aliento es muy exacta y es un método sencillo, donde la persona ingiere unasolucion
de urea y después sopla en el interior de un tubo. Si la ureasa de H. pylori esta
presente, esta es hidrolizada y se detecta en las muestras de aliento del didxido de

carbono marcado.1®

Las técnicas seroldgicas que miden concentraciones especificas de IgG en el suero
contra H. pylori, es de los métodos mas sencillos, y puede ser muy exacto, al igual que

otros métodos si se escoge la mejor de dichas pruebas.®

La busqueda de antigenos en heces es menos costosa que la prueba de urea en
aliento y constituye una técnica sencilla, pero para algunas personas puede ser
incbmodo el obtener una muestra fecal. La blusqueda de antigenos en heces busca
proteinas asociadas con la infeccion por Helicobacter pylori en las heces y al igual que
en la prueba del aliento, los inhibidores de la bomba de protones y el subsalicilato de
bismuto pueden afectar el resultado de este andlisis, por o que es necesario dejar de

tomarlos dos semanas antes del estudio.%2°
9.3. Pruebas para valorar los resultados del tratamiento

Todas las pruebas sin penetracion corporal pueden ser utilizadas en conjunto, ademas
de las biopsias para valorar los resultados obtenidos posterior al tratamiento. Sin
embargo, su empleo debe ser posterior a 4 semanas del tratamiento, ya que de lo

contrario puede haber resultados negativos falsos, o resultados no fiables.'®

En el caso de la presencia previa de Ulceras gastricas, se preferira por sobre las
pruebas sin penetracién, la toma de biopsia a través de endoscopia para asegurarla
curacion y descartar carcinoma gastrico, con la obtencién de nuevas muestras para
analisis histopatologico. Dado que, con el tratamiento, hay una disminucion del titulo

de anticuerpos contra H. pylori, las pruebas seroldgicas no deben ser utilizadas.%24
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10. Tratamiento

10.1. Indicaciones
La presencia de Ulceras duodenales o gastricas causadas por H. pylori sea queestén
activas o no, o un linfoma gastrico de linfocitos B de baja malignidad, son las

indicaciones mas irrefutables para el inicio de tratamiento.%2°

En los casos de dispepsia simple cuyo origen no ha sido investigado se ha propuesto
realizar pruebas de H. pylori y administrar tratamiento de erradicacion cuando el
resultado sea positivo, esto es mas beneficioso que usar como tratamiento empirico y
unico un inhibidor de la bomba de protones solo en el caso de las regionesen las que

el H. pylori afecta mas de un 20% de sus habitantes.!®

Se recomiendan tratar las enfermedades como deficiencia de vitamina B 12, parpura
trombocitopénica idiopatica y anemia ferropénica (en este ultimo caso solo cuando se
han excluido las demas causas), aunque no se sabe en forma definitiva si responden

a la erradicacién de H. pylori.1%:24

En el caso de los pacientes que tienen antecedentes familiares importantes decancer
gastrico, se puede valorar administrar tratamiento contra H. pylori, aunque aunno se ha
comprobado su utilidad, como manera profilactica para reducir el riesgo futurode

cancer.1920

10.2. Esquemas
La ineficacia de la monoterapia para la erradicacién de H. pylori ha originado que se
elaboren regimenes con multiples farmacos y, de ellos, los mas apropiados sonlas
combinaciones triples y cuadruples. Sin embargo, cada uno de los paises puede
adaptar el tratamiento cada vez mas de acuerdo con los perfiles de resistencia local a

antibiéticos y necesidades econémicas.?®

Para poder obtener resultados satisfactorios con el tratamiento para erradicacion de H.
pylori, son fundamentales dos factores: el cumplimiento riguroso delrégimen terapéutico
por parte del paciente y la administracion de antibioticos a los cuales la cepa de H.
pylori del paciente no sea resistente. Ya que es muy frecuente que haya ineficacia en
la terapia a causa de periodos cortos de incumplimiento del farmaco por parte del

paciente, adquiriendo resistencia cada vez mas creciente en lasdiferentes poblaciones
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a las quinolonas, la Claritromicina y en menor medida elMetronidazol. Por lo que es
muy importante brindar recomendaciones al paciente sobre la importancia del

cumplimiento del tratamiento y los principales efectos secundarios posibles. 2526:27

A pesar que la valoracion de la susceptibilidad del H. pylori de cada paciente alos
antibidticos antes de iniciar el tratamiento seria una medida 6ptima, casi nunca se
realiza por la necesidad de contar con biopsia tomada por endoscopia para cultivar la
bacteria y muchos laboratorios no cuentan con la experiencia para hacerlo. Al no contar
con datos sobre la susceptibilidad bacteriana, es necesario indagarexhaustivamente
en la entrevista al paciente sobre los antecedentes del uso de antibidticos para otras
patologias, y de esa manera no indicar los mismos antibidticosen la medida de lo
posible. Cuando el tratamiento empirico inicial contra H. pylori es ineficaz, es comdn
el re- tratamiento empirico con otro esquema farmacolégico, y si este aun no es
efectivo, a menudo se indica otro tratamiento empirico de tercera linea,pero o mejor en
estos casos es realizar endoscopia para toma de biopsia y cultivar labacteria para

evaluar susceptibilidad. 192026

El esquema mas antiguo y que conserva su buena eficacia es la terapia cuadruple

basica, la cual se da por 14 dias y consta de:

o Omeprazol 20 mg cada 12 horas + bismuto subsalicilato (550 mg
4v/dia) + Metronidazol (500 mg 3v/dia) + Tetraciclina HCI (500 mg 4v/dia). (Ver
Anexo 2)

Con el uso de bismuto dos veces al dia se obtienen similares resultados a usarlocuatro
veces al dia. La eficacia minima esperada de este tratamiento es del 95%,
independientemente del nivel de resistencia bacteriana al Metronidazol. La principal
dificultad para el cumplimiento de este esquema es la cantidad de tabletas. Y en el
caso de dar el tratamiento por 7-10 dias y que haya resistencia al Metronidazol mayor

a 30%, este disminuye su eficacia a menos de 90%.2°
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Otras terapias cuadruples con bismuto se pueden construir adicionando bismuto a las
terapias triples tradicionales de IBP mas dos antibidticos (Amoxicilina mas

Claritromicina o Levofloxacina o Metronidazol [ver anexo 2]). 2527

A continuacion, se presenta un cuadro resumen de los posibles regimenes de
tratamiento contra el H. pylori:
Tabla 1: Tratamientos de primera linea recomendados para infeccion por H. pylori 28

. i _ _ _ Duracién = Aprobado
Régimen Farmacos (dosis) | Frecuencia de dosis )
(dias) por la FDA

IBP (dosis
standard o doble)
Claritromicina
Claritromicina (500mg) 2 veces al dia 14 Sit

Amoxicilina (1g) o
Metronidazol
(500mg c/8h)
IBP (dosis
standard)
Subcitrato de
bismuto (120-

2 veces al dia

300mg) o 4 veces al dia
] subsalicilato
Cuadruple con
. (300mg) 10-14 No
Bismuto —
Tetraciclina )
4 veces al dia
(500mgQ)
4 veces al dia
Metronidazol (250mgq)
(250-500mg) 3-4 veces al dia

(500mgQ)
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Concomitante

Secuencial

Hibrido

Triple con

Levofloxacina

Secuencial con

Levofloxacina

IBP (dosis
standard
Claritromicina
(500mgQ)
Amoxicilina (1g)
Nitroimidazol
(500mg)?
IBP (dosis
standard) +

Amoxicilina

(19)
IBP,

Claritromicina
(500mg),
Nitroimidazol

(500mg) 2
IBP (dosis

standard) +
Amoxicilina (19)
IBP, Amoxicilina,

Claritromicina
(500mg),
Nitroimidazol
(500mg) 2
IBP (dosis
standard)
Levofloxacina
(500mg)
Amoxicilina (g)
IBP (dosis
standard o doble)
+ Amoxicilina (1g)
IBP, Amoxicilina,
Levofloxacina
(500mg c/dia),

2 veces al dia

2 veces al dia

2 veces al dia

2 veces al dia

2 veces al dia

2 veces al dia

c/dia

2 veces al dia

2 veces al dia

2 veces al dia

10-14

5-7

5-7

10-14

S5-7

5-7

No

No

No

No

No
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Nitroimidazol

(500mg) 2
Levofloxacina
c/dia
(250mgQ)
IBP (dosis doble) c/dia
LOAD?® Nitaxozanida 7-10 No
2 veces al dia
(500mgQ)
Doxiciclina
c/dia
(100mg)

FDA: Federal Drug Administration, IBP: inhibidor de bomba de protones
! IBP, Claritromicina y Metronidazol no son un esquema aprobado por la FDA
? Nitroimidazol: Metronidazol o tinidazol

* LOAD: tratamiento compuesto por levofloxacina, Omeprazol, Alinia (nitazoxanide) y doxiciclina

Fuente: ACG Clinical Guideline: Treatment of Helicobacter pylori infection, 2017

11. Profilaxis
El estado de portador de H. pylori tiene extraordinaria importancia en la salud publica
de paises desarrollados, en los cuales se le vincula con enfermedad ulcerosapéptica
y adenocarcinoma gastrico, y en los paises en desarrollo, en que el adenocarcinoma
gastrico quiza sea una causa todavia mas frecuente de muerte por cancer en etapa

ulterior de la vida.1®

Si se planea la profilaxia masiva, el método mas obvio seria la vacunacion, aunqueesta
aun se encuentra en fase experimental. En animales ha generado resultados

promisorios, pero estas vacunas aln se encuentran en investigacion.*®

Sin embargo, es importante considerar el hecho de que H. pylori ha mostrado una
evolucion paralela con su hospedador humano en el curso de milenios, y podria tener
costos clinicos y biolégicos. Por ejemplo, la ausencia permanente de H. pylori es un
factor de peligro de que surjan complicaciones de enfermedad de reflujo
gastroesofagico (ERGE) las cuales incluyen el adenocarcinoma esofagico. Se ha
planteado de manera tedrica que la desaparicion de H. pylori podria acompafiarse de

mayor riesgo de apariciéon de enfermedades de otro tipo que reflejen aspectos del
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modo de vida actual de paises occidentales, como asma de inicio en la nifiez y
alergia.®

12. Falla de tratamiento
El tratamiento de la infeccién por Helicobacter pylori continla siendo un problema no
resuelto en la practica clinica con un alto porcentaje de fallas en su erradicacion; la

principal causa es la resistencia antibiética.?®

La resistencia antibiotica hace referencia a la capacidad de las bacterias de resistira los
efectos de uno o mas antibiéticos. Las resistencias bacterianas, incluidas la de
H. pylori, pueden ser de varias clases:

I. Natural (0 primaria): se caracteriza por la imposibilidad intrinseca del
antibacteriano para erradicar la infeccion. La mayoria de las veces se debe
a un efecto barrera, que impide la penetracion del compuesto antibacteriano
Il. Adquirida: aparece frente a antibidticos a los que la bacteria era
inicialmentesusceptible, debida a mutaciones genéticas o a la infeccion por
plasmidos

[ll. Existe otra resistencia farmacoldgica, aplicable concretamente a cepas
de H. pylori que muestran susceptibilidad a un antibiético in vitro y sin
embargo son resistentes in vivo. La causa principal de esta resistencia es la
dificultad del antibiético de llegar al foco de la infeccibn a concentraciones

suficientes para alcanzar un efecto antibacteriano.

La resistencia desarrollada por H. pylori se debe esencialmente a mutaciones
cromosomales y se transmite en forma vertical por poblaciones bacterianas resistentes
a la descendencia con un aumento progresivo de la resistencia. La resistencia por
mutaciones cromosomales difiere de aquella por plasmidos, en donde se transmite
rapidamente por difusion en forma horizontal en la poblacion bacteriana que lo

adquiere.3°

La resistencia a la Amoxicilina, el mecanismo de resistencia se basa en mutaciones
de las proteinas de anclaje de penicilina (PBP) presentes en la bacteria, por lo que se
dificulta o imposibilita la entrada de la Amoxicilina a la bacteria. Segun estudios
realizados en México, la resistencia a Amoxicilina es de 18%.%°

27



De acuerdo con estudios mexicanos, la resistencia a Claritromicina es de 5.5%.En este
caso, la resistencia se presenta por mutaciones puntuales en el gen rrn 23S que
codifica para el ARNr 23S.30:31

Para que el tratamiento erradicador de Helicobacter pylori tenga mayor probabilidad

de ser exitoso es necesario cumplir con tres condiciones: 32 (Ver Anexo 3)

1. Ausencia de tratamiento antibiotico previo: Consiste en que el paciente no

haya tenido tratamiento previo con antibioticos en los 3 meses anteriores.
Algunos autores incluso sugieren un periodo de 6 meses sin
antibioticoterapia previo a la indicacion de tratamiento contra H. pylori. Esto
corresponde a que el principal mecanismo de resistencia de H. pylori es la

resistencia adquirida.

2. Adecuada indicacion médica del tratamiento: esta condicion depende de

la seleccién del medicamento, dosis, frecuencia y duracion del tratamiento.
Esde vital importancia que el médico explique al paciente la necesidad de
cumplir el tratamiento tal y como ha sido indicado para mejorar la adherencia

terapéutica.

3. Buena adherencia terapéutica: es la capacidad de una persona para

cumplirun régimen de tratamiento de acuerdo con las indicaciones y
recomendaciones acordadas con su médico. La baja adherencia también es

una causa de fallas en la erradicaciéon de H. pylori. %°
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C. Marco conceptual

En el presente trabajo, la adherencia terapéutica mide la capacidad de una persona

para cumplir un régimen de tratamiento de acuerdo con las indicaciones y

recomendaciones acordadas con el médico. Esta fue cuantificada mediante el

cuestionario SMAQ (Simplified Medication Adherence Questionnaire), el cual fue

inicialmente disefiado para determinar el grado de adherencia al tratamiento

antirretroviral por pacientes con VIH. (Ver Anexo n°4) 2527

Esta escala ha sido modificada para el propdsito del presente estudio.

Tabla 2: Cuestionario de escala de adherencia SMAQ modificado para Helicobacter pylori

CUESTINARIO ADHERENCIA SMAQ MODIFICADO Respuesta
PARA HELICOBACTER PYLORI
. o s
1. Alguna vez ¢ Olvida tomar la medicacién?
[OINo
. . o Llsi
2. Toma siempre los farmacos a la hora indicada?
O No
3. Alguna vez ¢ deja de tomar los farmacos si se siente [si
mal? [CINo
L o . s
4. Olvid6 tomar la medicacién durante el fin de semana?
CINo
A: Ninguna
o i i B: 1-2
5. En la dltima semana ¢,cuantas veces no tomé alguna C 34
dosis? '
D: 5-10
E: >10
6. ¢ cuantos dias completos no tomé la medicacion? Dias:

Fuente: Métodos para medir la adherencia terapéutica, 2018
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La pregunta 5 puede usarse como semicuantitativa, ya que asigna un porcentaje de
adherencia terapéutica a cadarespuesta, el cual se ha modificado para el propdésito de
este estudio: A equivale a una adherencia del 100%, B del 95-99%, C del 85-94%, D
del 65-84% vy E inferior al 65%.2527

Segun la escala SMAQ modificada para H. pylori, se considera que el paciente es
adherente si responde a las preguntas cualitativas de la siguiente forma: en la 1 no, en
la2si,enla3no,yenla4no,enla5responde Ao B, o sien lapregunta 6 responde

<1 dia.

También es crucial conocer la eficacia del tratamiento, la cual se define como todo
paciente en el presente estudio con prueba de antigeno de H. pylori en heces negativo,
posterior a 4 semanas de haber finalizado el esquema de tratamiento para erradicar la

infeccion.?®

La resistencia microbiana es la aparicion de cepas bacterianas que no responden al
efecto bacteriostatico y bactericida de los antibidticos, que en el presente trabajo se
demostrdé como todo paciente que fue adherente al tratamiento, pero su prueba control

posterior a esta ha sido positiva.3°

D. Hipotesis o supuestos tedricos

H1: existe relacion entre la adherencia terapéutica y la eficacia del tratamiento

erradicador de Helicobacter pylori

HO: no existe relacion entre la adherencia terapéutica y la eficacia del tratamiento

erradicador de Helicobacter pylori

H2: La duracion del tratamiento erradicador de Helicobacter pylori afecta la eficacia

del mismo

HO: La duracion del tratamiento erradicador de Helicobacter pylori no afecta la eficacia

del mismo
30



Capitulo lll: Metodologia de la Investigacion

. Enfoque y tipo de investigacion:

Investigacion: Cuantitativa

La investigacion cuantitativa se dedica a recoger, procesar y analizardatos

cuantitativos o numéricos sobre variables previamente determinadas.33

En este estudio se utilizaron métodos cuantitativos como formulas estadisticas

y porcentaje de eficacia para el procesamiento y analisis de los datos.

Finalidad: Analitico

Un estudio se considera analitico cuando su finalidad es evaluar una presunta
relacion entre un factor y un efecto, respuesta o resultado.®*

El siguiente estudio exploré si existe una correlacion entre la adherencia
terapéutica y la eficacia del tratamiento erradicador de H. pylori, y si la duracién
del tratamiento afecta la eficacia del mismo.

Asignacion de factores de estudio: Observacional

Se definen como observacionales los estudios en los que el factor de estudio
no es controlado por los investigadores, si no que estos se limitan a observar,

medir y analizar determinadas variables en los sujetos.*

En este estudio se buscé demostrar si la adherencia y la duracién terapéutica
ejercen alguna influencia sobre la eficacia del tratamiento, sin alterar ninguna

de las variables estudiadas, limitandose a observar y medirlas Unicamente.

Secuencia temporal: Transversal

En un estudio transversal, se estudia una muestra de sujetos en un punto del
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tiempo o un intervalo, determinado simultdneamente la presencia de la
exposicion y el resultado.3

El siguiente estudio abarco el periodo comprendido entre abril a junio del afio
2021.

- Inicio del estudio en relacién con la cronologia de los hechos: Retrospectivo

Se considera un estudio de caracter retrospectivo cuando se obtiene informacion
a partir de registros o archivos, ya que los hechos han ocurrido antes del
desarrollo del estudio.3*

En este caso, la recoleccién de datos se llevé a cabo posterior a que el paciente
fue sido diagnosticado y tratado por infeccién por H. pylori, y se confirmé su

erradicacion o permanencia mediante una prueba de heces.

B. Sujetos y objeto de estudio:

Unidades de analisis:

1. Sujeto  de estudio: Pacientes con diagndstico de infeccion

por Helicobacter pylori

2. Objeto de estudio: infeccion por Helicobacter pylori
3. Lugar del estudio: FUNDESO

Poblacion
Pacientes que consultaron en FUNDESO vy fueron diagnosticados con infeccién por
Helicobacter pylori por examen de antigeno en heces positivo y que recibieron y

completaron tratamiento con triple terapia erradicadora que incluye Claritromicina.

Muestra

Se realiz6 un muestreo consecutivo no probabilistico, por lo que no se calcul6 el tamafio
de la muestra y se tomaron en cuenta todos los pacientes que consultaron en
FUNDESO y que fueron diagnosticados con infeccion por Helicobacter pylori por
examen de antigeno en heces positivo y que finalizaron tratamiento con triple terapia

erradicadora que incluye Claritromicina. Se abarcO a todos los pacientes que
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consultaron en las &reas de medicina general, medicina interna y gastroenterologia,

en el periodo entre abril a junio del afio 2021.

i. Criterios de inclusiéon

1. Ser mayor de 18 afos

2. Paciente que consulta en FUNDESO y haber sido
diagnosticado con infeccidbn por Helicobacter pylori
mediante prueba positiva en heces

3. Haber recibido tratamiento erradicador de Helicobacter
pylori que incluye triple terapia con Claritromicina

4. Haberse realizado una prueba de antigeno de Helicobacter
pylori en heces control 4 semanas posterior a finalizacion

del tratamiento

ii. Criterios de exclusiéon

1. Haber recibido tratamiento erradicador de Helicobacter
pylori con antibiotico que difiera a la Claritromicina

2. No haberse realizado una prueba de antigeno de
Helicobacter pylori en heces control 4 semanas posterior a
la finalizacion del tratamiento

3. Embarazo o lactancia
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C. Variables e indicadores:
Indicadores y su medicion

Objetivos especificos Variable Tipo de Escala de Operacionalizacion de las Indicadores item
Variable Medicion variables
Se considera como
adherencia terapéutica a la 1
cualidad del paciente que 2
Adherencia responde al cuestionario de Adherente y no
Clasificar a los pacientes terapéutica la escala SMAQ modificada adherente 3
segln su adherencia Cualitativa Nominal con las siguientes segun escala SMAQ 4
terapéutica en base a la respuestas: modificada para H. 5
escala SMAQ modificada Pregunta 1 no, pregunta 2 pylori
para Helicobacter pylori si, pregunta 3 no, pregunta 6
4 no, pregunta 5 A o B,
pregunta 6 < 1 dia.
Eficacia del Negatividad de
Determinar la eficacia del tratamiento La eficacia del tratamiento se | prueba de antigeno
tratamiento erradicador de| ~ €rradicador de define como la negatividad de |de Helicobacter pylori
Helicobacter pylori que Helicobacter Cualitativa Nominal la prueba de antigeno de en heces de control 7
incluye Claritromicina pylori que incluye Helicobacter pylori en heces |postratamiento (eficaz
Claritromicina de control postratamiento y no eficaz)
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Se considera como
adherencia terapéutica a la
cualidad del paciente que
responde al cuestionario de
la escala SMAQ modificada

Negatividad de prueba

con las siguientes de antigeno de 1
Establecer la relacién . g Helicobacter pylori en
. respuestas: Pregunta 1 no, 2
entre la adherencia pregunta 2 si, prequnta 3 no heces de control
terapéutica y la eficacia iy ’ ’ ostratamiento
FZieI tratgmiento Relacién entre la o _ pregunta 4 no, pregunta 5 A P 3
adherencia Cualitativa Nominal 0 B, pregunta 6 < 1 dia 4
dicador de At ’ Adherente y no
e.rra _ terapéutica y la )
Helicobacter pylori eficacia del adherente segln 5
tratamiento se define modificada para H.
como la negatividad de la pylori 7
prueba de antigeno de
Helicobacter pylori en
heces de control
postratamiento
La duracion del tratamiento
erradicador de H. pylori ha
sido determinada como
un,a varlable,dual de 10 Duracién del
Determinar si la duracion dias y 14 dias para el tratamiento
del tratamiento para la La duracion del proposito de esta
erradicacion de tratamiento para la o . investigacion. Negatividad de prueba 7
erradicacion de Cuantitativa Razon La eficacia del

Helicobacter pylori tiene
efecto sobre la eficacia
del mismo

Helicobacter pylori

tratamiento se define
como la negatividad de la
prueba de antigeno de
Helicobacter pylori en
heces de control
postratamiento

de antigeno de
Helicobacter pylori en

heces de control

postratamiento
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Identificar las causas
mas frecuentes de falta
de adherencia
terapéutica

Las causas mas
frecuentes de falta de
adherencia
terapéutica

Cualitativa

Nominal

Las causas mas frecuentes
de falta de adherencia
terapéutica son aquellos
factores que directa o
indirectamente contribuyen
a que el paciente no se
tome los medicamentos de
manera adecuada, a la
hora indicada, a la
frecuencia indicada, y con
la duraciéndel tratamiento
indicado.

- Se le olvido
- Presentaba muchos
efectos adversos
- No le comprendié
bien las instrucciones
al médico
- No pudo comprar el
medicamento
- Ya se sentia mejor

10
11
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D. Técnicas para larecopilacion de informacion
Revision de expedientes: se determind que pacientes cumplian con los criterios de

inclusidon mediante esta técnica, de la siguiente manera:

- Se verificd que el paciente fue diagnosticado con infeccion por H. pylori mediante
una prueba de laboratorio de antigeno de H. pylori en heces.

- Se confirmd6 que se le indico tratamiento con: Amoxicilina 1 gramo cada 12
horas, Claritromicina 500 miligramos cada 12 horas, y Esomeprazol 40
miligramos cada dia, por 10 6 14 dias.

- Se comprobd que el paciente presentaba una prueba de control en heces 4

semanas posteriores a la finalizacion del tratamiento.

Encuesta: esta fue realizada por el médico en 2 modalidades, debido a la poca
disponibilidad de pacientes en forma presencial al momento de la recoleccion de datos.
La primera tomo lugar cuando el paciente se presentaba a la consulta para obtener el

resultado de su prueba control posterior al tratamiento, con los siguientes pasos:

1. Revision de expediente
2. Lectura de resultado de prueba de heces control

3. Llenado del cuestionario por parte del médico

La segunda instancia se di6 en el caso de pacientes que cumplian los criterios de
inclusion, pero que no habian sido captados de manera oportuna en la consulta
presencial. Se identificaron a los pacientes con prueba de antigeno de H. pylori en

heces positiva entre los meses de abril a mayo, con los siguientes pasos:

1. Revision de expediente

2. Contactar por via telefénica a los pacientes que cumplian con criterios
de inclusion
Extender invitacion de caracter opcional para participar en el estudio

4. Llenado del cuestionario por parte de los investigadores
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E. Instrumentos de registro y medicion

El instrumento de recoleccion de datos fue un cuestionario el cual constaba de 3
partes: (Ver Anexo 5)

o La Parte 1 abordaba el tema de la adherencia terapéutica a través

del cuestionario de adherencia SMAQ modificado para H. pylori, mediante el

cual se valoré si el paciente era adherente al tratamiento o no.

Tabla 3: Cuestionario de escala de adherencia SMAQ modificado para H. pylori

CUESTINARIO ADHERENCIA SMAQ MODIFICADO Respuesta
PARA HELICOBACTER PYLORI
. o s
1. Alguna vez ¢ Olvida tomar la medicacién?
INo
. . o Llsi
2. Toma siempre los farmacos a la hora indicada?
[ No
3. Alguna vez ¢ deja de tomar los farmacos si se siente [si
mal? [CINo
L o . s
4. Olvid6 tomar la medicacién durante el fin de semana?
CINo
A: Ninguna
o i i B: 1-2
5. En la dltima semana ¢,cuantas veces no tomé alguna C 34
dosis? '
D: 5-10
E: >10
6. ¢ cuantos dias completos no tomo la medicacion? Dias:

Fuente: Métodos para medir la adherencia terapéutica, 2018
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El cuestionario SMAQ modificado consta de diferentes facetas que estaban
relacionadas con el cumplimiento del tratamiento. Las cuatro preguntas son de

caracter dicotomica: SI/NO.3°

La pregunta 5 se puede considerar cualitativa, pero cabe la posibilidad de asignarse
un porcentaje de cumplimiento segun la respuesta, el cual fue modificado para efectos
del presente estudio:*

e A:100% cumplimiento terapéutico

e B: 95-99% cumplimiento terapéutico
e C: 85-94% cumplimiento terapéutico
e D: 65-84% cumplimiento terapéutico

e E: <65% cumplimiento terapéutico

Y la pregunta numero 6 catalogaba como adherente si la respuesta es < 1 dia 'y no
adherente si la respuesta es 2 2 dias.®®

Se considerdé como adherente al paciente que respondio al cuestionario de la siguiente
forma: pregunta 1 no, pregunta 2 si, pregunta 3 no, pregunta 4 no, pregunta 5 A o B,
pregunta 6 < 1 dia.3®

El cuestionario SMAQ original mostré una sensibilidad del 72% y una especificidad del
91%_36,37

o La Parte 2 estaba constituida por preguntas que contemplaban el
resultado de la prueba control posterior a tratamiento erradicador e informacion
general sobre los antecedentes infecciosos del paciente. Los items eran
dicotémicos.

o La Parte 3 indagaba, si fuese el caso, los motivos de falta de
adherencia terapéutica. En esta seccion, las respuestas se valoraron mediante
preguntas de multiple escoge, con la opcion de escoger mas de una respuesta

si éstas aplicaban en su caso.
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F. Aspectos éticos de la investigacion

Se le explico al paciente que el presente estudio fue un requisito de graduacion y que no
estaba vinculado a intereses personales o maliciosos, por medio de un consentimiento
informado donde se describié en que consiste el tratamiento, los beneficios y riesgo que
conllevaba, ademas de guardar anonimato de datos personales. Se tomaron en cuenta

solo a pacientes mayores de 18 afios con documento Unico de identidad.

G. Procesamiento y analisis

Se tomaron los resultados de la ficha de observacion y se procedi6 a su andlisis de forma
cuantitativa en el programa Microsoft Excel 2021, a través del cual se realizaron célculos
estadisticos descriptivos. Ademas se presentaron en forma gréfica.

H. Estrategias de utilizacion de resultados
Los resultados fueron presentados a panel de jurado de la Universidad Evangélica de El
Salvador, con posterior entrega de resultados y analisis del estudio a la biblioteca de la
universidad. Asi mismo se entregaron los resultados a la clinica FUNDESO.
En nuestro pais no hay estudios de incidencia de H. pylori, por lo que los resultados del
presente estudio fueron de utilidad para contextualizar la situacion epidemioldgica del H.
pylori a nivel local y la eficacia de los tratamientos brindados en el sistema nacional de

salud.
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Capitulo IV: Analisis de la informacion

Metodologia de recoleccién de datos

Se evaluaron a 112 pacientes por muestreo de tipo consecutivo no probabilistico que
fueron diagnosticados mediante una prueba de Helicobacter pylori en heces y que
recibieron tratamiento con triple terapia erradicadora con Claritromicina en FUNDESO
en el periodo de abril - junio de 2021, de los cuales 21 de ellos se les entrevistd
presencialmente al momento que dichos pacientes llegaron a la clinica FUNDESO a
recibir el resultado de la prueba control de Helicobacter pylori en heces posterior a la

finalizacion del tratamiento.

Debido a que la muestra presencial era muy pequefia, se optd por realizar llamadas
telefonicas mediante las cuales se captaron a 11 pacientes adicionales que por
diferentes motivos no se habian presentado a la clinica o no habian sido captados

oportunamente. Finalmente, se obtuvo una muestra de 32 pacientes.

En total se descartaron a 80 pacientes debido a que no cumplian con los criterios de
inclusion: 33 pacientes tomaron tratamiento triple con levofloxacina u otro tratamiento
alterno, 23 pacientes no se realizaron la prueba de control posterior al tratamiento, 15
pacientes no contestaron las llamadas telefonicas, 6 pacientes tenian expedientes con
namero de teléfono desactualizado, 2 pacientes se encontraban fuera del pais, y 1

paciente se encontraba embarazada.

Para el levantamiento de la informacion se realizé una base de datos en Microsoft Excel
2021 donde se detallaron las variables incluidas en el cuestionario SMAQ modificado
para H. pylori a través de tablas de frecuencia que sirvieron para realizar la comparacion
de los datos encontrados. La primera variable medida por los items del 1 al 6
representaban la adherencia de los pacientes al tratamiento y la segunda variable

medida por el item 7 representaba la eficacia del tratamiento.

En cuanto al analisis inferencial, en dicho programa se realizaron dos tablas de doble

entrada para efectuar la relacion de las variables por medio del analisis estadistico de
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chi cuadrado, verificando si existia un nexo entre adherencia y eficacia, y entre duracion

y eficacia.

A. Analisis descriptivo

e Primera variable: Adherencia terapéutica

Medido por los items del 1 al 6 de la encuesta, clasificando a los pacientes como:

adherente y no adherente segun la escala SMAQ modificada para H. pylori.

De los 32 pacientes encuestados, 21 de ellos fueron adherentes al tratamiento y 11 de
ellos no fueron adherentes segun la escala SMAQ modificada, correspondiendo al 65.6%
y 34.4% respectivamente.

De los 11 pacientes no adherentes, 8 de ellos como variable comun manifestaron no

tomar su medicamento a la hora indicada.

Tabla 4: Adherencia terapéutica por escala SMAQ modificada para Helicobacter pylori

NUimero 1. ¢(Alguna 2. ¢;Toma @ 3.¢;Alguna 4. ;Olvido 5.En el 6. Durante el Clasificacion
Correlativo vez olvida siempre vez deja tomar la tratamiento, tratamiento,
tomar la los de tomar medicacioén Jjcuantas jcuantos
medicaci6én? = farmacos los durante el veces no dias
alahora | farmacos @ tratamiento? tomo alguna completos
indicada? si se dosis? no toma la
siente medicacién?
mal?
1 no Si no no B (95-99%) O Adherente
2 no Si no no A (100%) 0 Adherente
3 no Si no no A (100%) 0 Adherente
4 no Si no no A (100%) 0 Adherente
5 Si no no Si A (100%) 0 No adherente
6 no si no no A (100%) 0 Adherente
7 no Si no no A (100%) 0 Adherente
8 Si no Si Si C (85-94%) 3 No adherente
9 no Si Si no C (85-94%) 4 No adherente
10 no no no no A (100%) 0 No adherente
11 no Si no no A (100%) 0 Adherente
12 no Si no no A (100%) 0 Adherente
13 no Si no no A (100%) 0 Adherente
14 no Si no no A (100%) 0 Adherente
15 Si no no Si B (95-99%) O No adherente
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16
17
18
19
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30
31
32

no Si no no A (100%) 0 Adherente
no si no no A (100%) 0 Adherente
no no Si no C (85-94%) 4 No adherente
no no no Si A (100%) 0 No adherente
no si no no A (100%) 0 Adherente
no si no no A (100%) 0 Adherente
Si no no Si B (95-99%) O No adherente
no Si no no A (100%) 0 Adherente
no Si no no A (100%) 0 Adherente
no Si no no A (100%) 0 Adherente
no Si no no A (100%) 0 Adherente
Si no no Si B (95-99%) 1 No adherente
no Si no no A (100%) 0 Adherente
no si no no A (100%) 0 Adherente
Si si Si no A (100%) 0 No adherente
Si si Si no A (100%) 0 No adherente
no si no no A (100%) 0 Adherente
Fuente: Elaboracion propia
Grafica 1: Pregunta #1 del Cuestionario SMAQ Modificado
Pregunta #1: ¢ Alguna vez olvida tomar la
medicacion?
30
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(]
8
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&
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o 15
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0

Fuente: Elaboracién propia
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Graéfica 2: Pregunta #2 del Cuestionario SMAQ Modificado
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Fuente: Elaboracion propia

Graéfica 3: Pregunta #3 del Cuestionario SMAQ modificado
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Fuente: Elaboracién propia
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Gréfica 4: Pregunta #4 del Cuestionario SMAQ modificado
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Fuente: Elaboracion propia

Graéfica 5: Pregunta #5 del Cuestionario SMAQ modificado
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Fuente: Elaboracion propia
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Graéfica 6: Pregunta #6 del Cuestionario SMAQ modificado
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Gréfica 7: Adherencia terapéutica segun escala SMAQ modificada para Helicobacter pylori

Fuente: Elaboracién propia
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e Segunda variable: Eficacia del tratamiento erradicador de H. pylori que incluye

Claritromicina

Medida por el item #7 de la encuesta: Negatividad de prueba de antigeno de Helicobacter

pylori en heces de control postratamiento.

De los 32 pacientes encuestados, solo 21 se clasificaron como adherentes y se
tuvieron en consideracion para calcular la eficacia. Unicamente 19 de los 21 pacientes
obtuvieron un resultado negativo en la prueba de antigeno en heces control post

tratamiento, obteniendo asi, una eficacia del tratamiento de 90.5%.

Tabla 5: Eficacia por prueba de antigeno de Helicobacter pylori en heces control posterior al tratamiento

Prueba de antigeno de H. Numero de Porcentaje
pylori en heces control pacientes
Negativa 19 90.5%
Positiva 2 9.5%
Total 21 100%

Fuente: Elaboracion propia

e Tercera variable: Relacion entre la adherencia terapéutica y la eficacia del
tratamiento
Medida por los items del 1 al 7 de la encuesta:
Adherente y no adherente segun la escala SMAQ modificada para H. pylori (items del
1-6) y negatividad de prueba de antigeno de Helicobacter pylori en heces de control

posterior al tratamiento (item 7).

De 21 pacientes clasificados como adherentes, en 19 de ellos el tratamiento fue eficaz y
en 2 de ellos el tratamiento no fue eficaz.
De 11 pacientes clasificados como no adherentes, en 9 de ellos el tratamiento fue eficaz

y en 2 de ellos el tratamiento no fue eficaz.
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Tabla 6: Adherencia y eficacia del tratamiento erradicador de Helicobacter pylori con Claritromicina

Eficacia del tratamiento

Adherencia Eficaz No eficaz Total
terapéutica Adherente 19 2 21
No adherente 9 2 11
Total 28 4 32

Fuente: Elaboracion propia

e Cuarta variable: duracibn de tratamiento para la erradicacion de

Helicobacter pylori

Medida con el item “Duracion del tratamiento” y el item 7:
Duracién del tratamiento de 10 o 14 dias, junto con prueba negativa de antigeno de

Helicobacter pylori en heces en prueba control posterior a tratamiento

De 19 pacientes con tratamiento con duracion de 10 dias, 15 de ellos presentaron prueba
control de antigeno de Helicobacter pylori post tratamiento negativa, por lo que fue eficaz
en un 79%. De 13 pacientes con tratamiento de duracion de 14 dias, los 13 presentaron
prueba control de antigeno de Helicobacter pylori en heces post tratamiento negativa,

por lo que fue eficaz en el 100%.

Tabla 7: Eficacia y duracién de tratamiento erradicador de Helicobacter pylori con Claritromicina

Eficacia del tratamiento

Duracion Eficaz No eficaz Total
total del 10 dias 15 4 19
tratamiento 14 dias 13 0 13
Total 28 4 32

Fuente: Elaboracion propia
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¢ Quinta variable: Causas mas frecuentes de falta de adherencia terapéutica

De 32 pacientes 11 fueron no adherentes al tratamiento, de estos el 72.7% se le olvido
y 27.3% por efectos adversos. Ningun paciente refiri6 no haber comprendido, motivos

econdmicos, ni suspender el tratamiento por sentirse mejor.

Tabla 8: Causas mas frecuentes de mala adherencia terapéutica

Causas de mala Numero de Porcentaje
adherencia terapéutica pacientes
Se le olvido 8 72.7%
Efectos adversos 3 27.3%
Total 11 100.0%

Fuente: Elaboracion propia

B) Andlisis inferencial:

1. Adherencia terapéutica y eficacia de la triple terapia erradicadora de H.

pylori con Claritromicina

Se establecié como hipétesis nula la siguiente:
Ho: No existe relacién entre la adherencia terapéutica y la eficacia de la triple terapia

erradicadora de Helicobacter pylori con Claritromicina.

Se formuld la siguiente hipétesis alterna:
Hi: Existe una relacion entre la adherencia terapéutica y la eficacia de la triple terapia

erradicadora de Helicobacter pylori con Claritromicina.

Fundamentandose en la base de datos creada a partir de las encuestas, se creo la

siguiente tabla de doble entrada:
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Tabla 9: Frecuencias observadas en la adherencia y eficacia del tratamiento

Eficacia
© Eficaz No eficaz Total
.g Adherente 19 2 21
2 No adherente 9 2 11
< Total 28 4 32

Fuente: Elaboracion propia

A partir de la Tabla 9, se obtuvieron los resultados de las frecuencias esperadas:

Tabla 10: Frecuencias esperadas en la adherencia y eficacia del tratamiento

Eficacia
o Eficaz = No eficaz Total
E Adherente  18.375  2.625 21
o No adherente 9.625 1.375 11
< Total 28 4 32

Fuente: Elaboracion propia

Teniendo en cuenta la Tabla 9 y la Tabla 10, se calculé el valor de chi cuadrado
de Pearson mediante el programa Microsoft Excel 2021, obteniendo un valor de
0.4818.

Segun el grado de libertad, en este caso con un valor de 1, y con un valor de
significancia estadistica de 0.05, se determind que el chi critico, obtenido a partir
de la tabla de distribucion de chi cuadrado, es de 3.8415.

En la prueba de chi cuadrado de Pearson, se rechaza la hipétesis nula si el valor
de chi calculado es mayor que el valor de chi critico o de tabla. En este caso al
comparar los valores, se observa que el chi calculado es menor que el chi critico:
- Chi calculado: 0.4818 - Chi critico: 3.8415

Dado que no se cumple dicho criterio, se descarta la hipdtesis alterna,

estableciendo que en el estudio no se evidencio la existencia de una relacion entre
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la adherencia terapéutica y la eficacia de la triple terapia erradicadora de H. pylori

con Claritromicina. Adicionalmente se confirmaron estos resultados mediante la

obtencion del valor de p, el cual fue de 0.4875, y que al ser mayor de 0.05, culmina

de igual manera en descartar la hipotesis alterna.

2. Duracion del tratamiento y eficacia de la triple terapia erradicadora de H.

pylori

Para este objetivo se determind la siguiente hipétesis alterna con su hip6tesis nula:

Ho: No existe una relacion entre la duracién del tratamiento y eficacia de la triple

terapia erradicadora de Helicobacter pylori con Claritromicina

Hi: Existe una relacion entre la duracién del tratamiento y eficacia de la triple terapia

erradicadora de Helicobacter pylori con Claritromicina

Por lo que se cre6 una tabla de frecuencias observadas y tabla de frecuencias

esperadas:

Tabla 11: Frecuencias observadas en la duracién y eficacia del tratamiento

Duracioén

Eficacia

Eficaz No eficaz Total

Tratamiento de 10 dias 15 4 19
Tratamiento de 14 dias 13 0 13
Total 28 4 32

Fuente: Elaboracion propia

Tabla 12: Frecuencias esperadas en la duracién y eficacia del tratamiento

Duracién

Eficacia
Eficaz No eficaz Total
Tratamiento de 10 dias  16.625 2.375 19
Tratamiento de 14 dias  11.375 1.625 13
Total 28 4 32

Fuente: Elaboracion propia

Ya con los datos de ambas tablas se calcul6 el chi cuadrado de Pearson por medio

del programa descrito previamente, del cual se obtuvo como resultado el siguiente:
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0.07696

Posteriormente se determin6 el grado de libertad con un valor de significancia
estadistica de 0.05, dando como resultado 1. Ademas, se determind el chi critico de
3.8415.

Dado que el chi calculado es de 0.076967 con un chi critico de 3.8415, se rechaza la
hipotesis alterna, concluyendo que la eficacia del tratamiento erradicador de
Helicobacter pylori con Claritromicina no tiene relaciéon con su tiempo de duracién.
Adicionalmente se confirmaron estos resultados mediante la obtencion del valor de
p, el cual fue de 0.7814, y que al ser mayor de 0.05, culmina de igual manera en

descartar la hipotesis alterna.

C) Discusion de resultados

Se obtuvo una muestra de 32 pacientes, de los cuales 65.6% fue adherente al
tratamiento prescrito segun los parametros establecidos por la escala SMAQ modificada
para H. pylori. Segun un estudio realizado en el Hospital Nacional Arzobispo Loayza en
Lima, Peru en el afio 2020, se encontrd un porcentaje de adherencia de 65% en una
muestra de 100 pacientes del servicio de Gastroenterologia. A los pacientes de este
estudio también se les prescribio triple terapia erradicadora con Claritromicina por 14
dias. Se obtuvo un porcentaje de adherencia terapéutica similar en ambos estudios con

el mismo esquema de tratamiento contra H. pylori.3?

En el presente estudio se encontr6 una eficacia del 90.5% con la triple terapia
erradicadora de H. pylori con Claritromicina. En cambio, en un estudio realizado en 2019,
en un hospital terciario de Santiago de Chile con una muestra de 121 pacientes, se
determind un porcentaje de eficacia de 63%, que difiere notablemente de los hallazgos
de este estudio, valorando que en el estudio chileno se indico el mismo tratamiento por
14 dias. Esta diferencia podria deberse a que no se tomo6 en cuenta la adherencia
terapéutica en el estudio chileno, mientras que en este estudio se abarcaron Unicamente
los pacientes adherentes. Ademas, ambos estudios comprendian diferentes tipos de
poblacion, en distintas areas geograficas y con distintas caracteristicas de resistencia

antibidtica. 4°
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El H. pylori es un agente infeccioso, y el objetivo terapéutico deberia ser la erradicacion
del 100% de las infecciones, habiéndose establecido un umbral tedrico de eficacia
(excelente >95%, bueno 90-95%, regular 85-89%, malo 81-84% e inaceptable <80%).
Dentro de este parametro, se considera que la erradicacion en la poblacién estudiada es
buena segun la eficacia obtenida en este estudio, al ser de 90.5%.841

Tomando en cuenta que la triple terapia erradicadora con Claritromicina no esta
recomendada en paises que presentan resistencia mayor al 15%, se puede continuar
con el uso de dicho esquema, debido que a que la resistencia en el presente estudio es
de 9.5%.1213

En cuanto a la relacion entre la adherencia terapéutica y eficacia del tratamiento, se
considera que la baja adherencia es una causa de falla en la erradicacion de H. pylori,
motivo por el cual se esperaba encontrar que a menor adherencia terapéutica, habria
menor eficacia del tratamiento. Sin embargo, los hallazgos del estudio prueban lo
contrario, comprobando que en la poblacion estudiada no existe relacion entre la
adherencia terapéutica y eficacia del tratamiento. Se podria considerar que esta
digresién del paradigma puede deberse a los pardmetros del cuestionario SMAQ
modificado, ya que a todo paciente que no tome una sola dosis, o que la tome después
de la hora indicada (a pesar de haber cumplido con el tratamiento completo o tomar la

dosis después) se considera como no adherente.°

Adicionalmente, se explor6 si habia diferencia entre los esquemas de tratamiento de 10
y 14 dias de duracién, dividiéendose a los pacientes en 2 grupos, los cuales estaban
integrados por 19 y 13 pacientes respectivamente. La tasa de erradicacién de H. pylori
en el grupo de tratamiento de 14 dias fue del 100% y en el grupo de tratamiento de 10
dias fue del 78.9%. A pesar de ello, se demostré mediante la prueba de Chi cuadrado y
mediante el valor de p (p=7814) que no habia relacion entre la duracion y la eficacia del
tratamiento.

En un estudio realizado por Park en Corea en el afio 2009, se analizaron las diferencias
en eficacia de los esquemas de tratamiento triple con Claritromicina de 7, 10 y 14 dias
de duracion, obteniendo tasas de eficacia de 72%, 81.5% y 86.2% respectivamente, no
hallando diferencias significativas entre los 3 grupos.*?
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En otro estudio similar que se llevé a cabo también en Corea pero en 2011, realizado
por Choi, también se compararon 3 grupos con duracién de tratamiento triple con
Claritromicina por 7, 10 y 14 dias. Sus hallazgos fueron los mismos que Park, con tasas
de eficacia de 75.7%, 81.9% y 84.4% para cada uno de los grupos. Nuevamente, no se

encontraron diferencias significativas entre los 3 grupos.*3

En un dltimo estudio coreano, publicado por Gong en 2014, se evalud la eficacia
solamente en 2 grupos de pacientes con esquemas de tratamiento triple con
Claritromicina por 7 y 14 dias, presentando tasas de erradicacion de 81.1% y 85.3%

respectivamente.*

Tomando en cuenta los estudios anteriores y los resultados de la presente investigacion,
no hay evidencia suficiente que apoye la nocién de que alargar el tratamiento mejora la

eficacia.

Para finalizar, en cuanto a las principales causas de mala adherencia terapéutica, hubo
11 pacientes clasificados como no adherentes en el estudio actual. De ellos, el 25%
manifestoé que no cumplieron el tratamiento adecuadamente debido a que se les olvidaba
tomar el medicamento, y un 9% que refirié era debido a efectos adversos, entre ellos
epigastralgia, nduseas, vomitos, diarrea y reflujo gastroesofagico.

En una investigacion realizada en Lima, Pert en 2018 y 2019 por Yanes, encontraron
gue los pacientes con mala adherencia terapéutica compartian los siguientes factores:
la presencia de reacciones adversas medicamentosas (31%), la falta de estudios
superiores (26%) y ser menor de 50 afios (20%). En contraste, en el presente estudio la
principal causa de mala adherencia terapéutica fue el olvido de tomar los medicamentos.
Solo 3 pacientes manifestaron que habian abandonado el tratamiento debido a efectos
adversos, y los pacientes menores de 50 afios constituyeron unicamente el 45% de los

no adherentes. No se evalud el nivel de educacion.*®
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Capitulo V: Conclusiones y recomendaciones

A. Conclusiones

Segun la escala SMAQ modificada para Helicobacter pylori, a 21 de los pacientes
se les clasificé como adherentes al tratamiento, mientras que los 11 restante se
catalogaron como no adherentes, principalmente debido a que no tomaban los

medicamentos a la hora indicada, a pesar de haber completado el tratamiento.

Se demostré la eficacia de la triple terapia erradicadora de Helicobacter pylori con
Claritromicina, ya que, de los 21 pacientes encuestados clasificados como
adherentes, el 90.5% de ellos presento6 un resultado negativo en su prueba control
posterior al tratamiento. Segun la literatura, se recomienda el uso de la triple
terapia erradicadora de Helicobacter pylori cuando este tiene una resistencia local
menor al 15%, siendo el resultado de este estudio, una resistencia del 9.5% y por

lo tanto satisfactorio.

No existe relacion entre la adherencia terapéutica y la eficacia de la triple terapia

erradicadora con Claritromicina, segun los parametros utilizados en el estudio.

Se determin6 que la duracion de la triple terapia erradicadora de Helicobacter
pylori con Claritromicina, ya sea de 10 o 14 dias, no ejerce efecto sobre la eficacia

de esta.

La principal causa de falta de adherencia terapéutica a la triple terapia
erradicadora de Helicobacter pylori fue “se le olvidd”, seguido de “experimentaba

muchos efectos adversos”.
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RECOMENDACIONES
Educar a los pacientes acerca de la importancia de la adherencia terapéutica, asi
como de diferentes técnicas para un buen cumplimiento del tratamiento, como el
uso de alarmas para la toma de medicamentos, y consultar al tener efectos
adversos.
Realizar estudios acerca de la resistencia a la triple terapia con Claritromicina para
verificar que esta se mantenga abajo del 15%. Actualmente la resistencia al
esquema triple con Claritromicina es de 9.5% para la poblacién estudiada.
Llevar a cabo campafias de educaciéon en salud sobre la prevencién de
Helicobacter pylori y sus consecuencias, especialmente en grupos de riesgo.
Se recomienda el uso de la triple terapia erradicadora con claritromicina por una
duracion de 10 dias, ya que supone un menor costo econémico y menor
sufrimiento de efectos adversos para el paciente.
Enfatizar a los pacientes la importancia de realizarse la prueba de control posterior
al tratamiento para verificar su eficacia e identificar pacientes con infecciones

resistentes oportunamente.
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Efectos adversos

Omeprazol“®

Inhibidor de bomba de protones.
Requiere activacion en un ambiente
acido. Después de la absorcion en la
circulacion sistémica, el pro farmaco se
difunde en las células parietales del
estbmago y se acumula en los
canaliculos secretores acidos. La forma
activada se une a

la H+,K+-ATPasa, inactivando
irreversiblemente la molécula de la
bomba.

En la cicatrizacion de
Ulceras gastricas y
duodenales, ERGE,
esofagitis erosiva,
infeccién por Helicobacter
pylori, reduccion de riesgo
de recurrencia de la Ulcera
duodenal asociada a las
infecciones por H. pylori.

Nauseas, dolor
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Miopatia subaguda,
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cabeza, nefritis intersticial
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Bismuto?t

Su mecanismo de accién sigue siendo
poco entendido. En el pH bajo del
estdbmago, el subsalicilato de bismuto
reacciona con el acido clorhidrico para
formar oxicloruro de bismuto y acido
salicilico. Se considera que el bismuto
tiene efectos antisecretores,
antiinflamatorios y antimicrobianos.
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abdominales, prevencion
y tratamiento de la diarrea
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episodica, y
gastroenteritis aguda.

Sindrome de Reye,
pérdida de audicion,
tinnitus. heces oscuras (a
veces confundidas con
melena) y manchas
negras de la lengua
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Requiere la activacion reductiva

del grupo nitro por organismos
sensibles, contienen componentes de
transporte de electrones que tienen un
potencial redox suficientemente negativo
para donar electrones al Metronidazol.
La transferencia de un solo electron
forma un anion radical nitro altamente
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mediados por radicales que se
dirigenal DNA.
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Cefalea, nauseas,
sequedad de la boca,
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diarrea y malestar
abdominal.
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presion pélvica.

Tetraciclina*®

Inhiben la sintesis de proteinas
bacterianas al unirse al ribosoma
bacteriano 30S y evitar el acceso del
aminoacil tRNA al sitio aceptor en el
complejo de ribosoma-mRNA.

Infecciones del tracto
respiratorio, infeccionesde
la piel y los tejidos blandos,
infecciones
intraabdominales,
infecciones locales

Irritacion gastrointestinal,
ardor y malestar epigastrico,
molestias abdominales,
nauseas, vomitos, diarrea,
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pigmentacion de las ufas

Claritromicina%t

Compuesto bacteriostatico que inhibenla
sintesis de proteina al unirse de manera

reversible a las subunidades ribosomicas
50S de microorganismos sensibles.

Erradicacion de H. pylori,
neumonia adquirida en la
comunidad, exacerbaciones
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cronica, otitis media aguda,
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Malestar epigastrico de
moderado a intenso,
arritmias cardiacas, que
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Amoxicilina*t

Inhibe la dltima etapa de la sintesis de la
pared celular bacteriana uniéndose a
unas proteinas especificas localizadas
en la pared celular. Al impedir que la
pared celular se construya
correctamente, la Amoxicilina ocasiona,
en ultimo término, la lisis de la bacteria 'y
Su muerte.

Infecciones del tracto
respiratorio alto,
infecciones de las vias
urinarias, erradicacion de
H. pylori

Rash, eritema multiforme,
dermatitis exfoliativa, rash
maculopapular con
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Stevens-Johnson,
vasculitis, urticaria,
nausea/vomitos, anorexia,
diarrea, gastritis, y dolor
abdominal. cefaleas,
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confusion.

Levofloxacina?*®

Se dirige al DNA girasa bacteriano y a la
topoisomerasa IV. Inhibe el
superenrollamiento del DNA mediado
por girasa para inhibir el crecimiento
bacteriano.

Infecciones de vias
urinarias, prostatitis,
enfermedades de
transmision sexual,
infecciones
gastrointestinales,
infecciones del tracto
respiratorio e infecciones
de huesos, articulaciones
y tejido blando.

Nauseas leves, vomitos y
malestar abdominal.
cefalea leve y mareos.
artralgias y dolor articular.
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Anexo n°3: Entrevista con Dr. Belkin Ismael Rogel Marroquin, médico

gastroenterdlogo consultante en FUNDESO

Universidad Evangélica de El Salvador
Adherencia y eficacia de la triple terapia en la erradicacion de Helicobacter pylori en
Fundacion de Desarrollo Social (FUNDESO). 2021

El proposito de realizacibn de la presente entrevista fue para tener un mejor
panorama desde el punto de vista del médico especialista en dicho tema acerca de
la situacién problemética en general y en la poblacién que consulta en Fundacion
para el Desarrollo Social (FUNDESO) y asi mismo el manejo terapéutico que se les
brinda.
1. ¢Por qué la infeccién por Helicobacter pylori se podria considerar de dificil
manejo?
Segun los datos epidemiolégicos, se describe que, a nivel mundial, mas de la
mitad de la poblacion mundial esta infectada por el Helicobacter pylori (H.
pylori). Sin embargo, la bacteria no provoca sintomas en todas las personas.
Hay muchas personas que son asintomaticas.
Entonces hay personas que con el paso del tiempo pueden desarrollar sintomas
propiamente de una gastritis secundaria a la infeccion por H. pylori. Esto va a
estar en dependencia de muchos factores: la edad, la capacidad que tenga el
estbmago de defenderse, del sistema inmunoldgico, etc. Entonces puede ser
qgue, en un momento, al principio, usted no pueda sentir ningun sintoma, pero
en ciertas ocasiones, por diversos factores (puede ser que su sistema
inmunologico decaiga) y puede generar que la bacteria aumente su proliferacion
y provogue mas dafio a nivel del estbmago. Y eso va a conllevar a que el
paciente tenga los sintomas: nauseas, dolor, gases, eructos, o0 sea ya sintomas
propios de una gastritis. Entonces es por eso que es de dificil manejo, lo que

pasa es que también uno va valorando a quien se le puede poner tratamiento y
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a quien no. Se recomienda generalmente que si algln paciente, a pesar de que
tiene la infeccion, no tiene sintomas, a ese paciente se le puede dar tratamiento
0 no. Pero no asi con el paciente que ya es sintomatico; a ese paciente de
entrada se le tiene que poner tratamiento, mas si los examenes corroboran que

hay dafio ya del estdmago.

¢ Ese dafo al estbmago se confirmaria por medio de una endoscopia?
Generalmente la endoscopia usted la manda para corroborar el dafio, si hay
gastritis, si hay ulceras (que es una de las enfermedades que provoca el

Helicobacter con el paso del tiempo) o lo mas grave, un cancer de estémago.

¢, Cudles son los esquemas de tratamiento que principalmente se utilizan en la
actualidad? ¢ Cuales son los esquemas de tratamiento de su preferencia? ¢ Por
qué?

En cuanto a los tratamientos, hay diversos tipos de combinaciones, que se
hacen con antibidticos. Hay diversos esquemas que usan digamos, 4
medicamentos, hay otros que usan 3, en dependencia. Pero el tratamiento de
elecciéon que todavia, actualmente esta establecido es el uso combinado de
Amoxicilina junto con Claritromicina. Ese es el de primera eleccion porque tiene
la tasa de efectividad, de erradicacion un poco mas alta que los demas; creo
que esta por el 95% de erradicacion.

De ahi, hay otras combinaciones de Amoxicilina con levofloxacina como terapia
secundaria. Digamos a veces puede ser que usted mande la Amoxicilina con
Claritromicina, y cuando le hace el examen de control le salid positiva
nuevamente. Eso quiere decir que hay resistencia. Entonces, por protocolo, lo
gue se hace es mandar un segundo tratamiento, cambiando la Claritromicina
por levofloxacina. Y ya en el segundo tratamiento se puede dejar incluso por
mas dias, hasta por 14 dias. Yo generalmente, personalmente, la primera
terapia la indico por 10 dias; ya si en el segundo me sale positivo, lo mando ya
por 14 dias.

De ahi, se pueden utilizar otros esquemas, digamos el paciente que es alérgico
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a la Amoxicilina, se utiliza Metronidazol con Claritromicina. Y asi se van
diferenciando. Se pueden agregar también los protectores gastricos:
Esomeprazol, lansoprazol, Omeprazol. Y hay personas que agregan también el
bismuto; en este caso, el pepto-bismol se puede indicar también. Hoy en dia se
esta indicando también junto con la terapia erradicadora, protectores de la flora
instestinal, porque por los antibiéticos hay personas que pueden desarrollar

diarreas secundarias al antibiotico.

¢ En qué casos seria conveniente utilizar un esquema cuédruple de tratamiento?
Realmente, usted se lo puede indicar a todas las personas de entrada. Pero

acuérdese de que cada organismo es diferente. Yo en lo personal, dejo siempre
los antibidticos y el protector gastrico. En el camino, yo le digo a los pacientes
gue prueben. Si el paciente tolera bien el antibidtico y no hay reacciones de
diarreas y todo eso, pues no le meto mas medicamento, porque hay personas
(la mayoria son adultos mayores) que se confunden si usted le mete mucho
medicamento, entonces no se toman el tratamiento adecuadamente. En lo
personal, cuando el paciente ya presenta diarrea, entonces yo le digo “venga a
verme en caso tenga diarrea” y ahi le meto yo ya un protector de la flora
intestinal, y le puedo indicar el pepto-bismol. Pero generalmente el paciente lo
[el tratamiento] tolera bastante bien. Yo he tenido pacientes hasta de 90 afios
qgue les he indicado tratamiento y lo han tolerado bastante bien. Pero ahi
depende de cada persona. Usted se lo puede dejar de un solo, desde el

comienzo.

Anteriormente, se utilizaba un esquema de tratamiento triple que incluia
Metronidazol. ¢ Por qué motivo cayo en desuso?

Fijese que primero, porque el Metronidazol es menos tolerable, por el sabor, es
un poco mas pesado en el estbmago, tiene mas reacciones adversas. Entonces,
hay gente que no lo tolera. Usted se lo indica, y a los dias, o lo deja de usar, o
le viene a la consulta nuevamente y le dice que no se lo tolera.

Como le decia, el Metronidazol generalmente esta indicado mas para pacientes

gue son alérgicos a las penicilinas. En esos casos, generalmente se indica el
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Metronidazol con Claritromicina. Pero si el paciente no es alérgico, usted le

manda el tratamiento de Amoxicilina con Claritromicina o levofloxacina.

¢ Considera que la resistencia a antibiéticos es un problema emergente en
cuanto al Helicobacter pylori?

Si, se estan dando bastantes casos de pacientes, que incluso en lo personal,
he mandado ya muchos pacientes con segundo tratamiento y siguen saliendo
positivos a la Helicobacter pylori. En este caso es un poco dificil, ya que después
de un segundo tratamiento hay que esperar por lo menos unos 6 meses para
volver a iniciar un nuevo tratamiento, previamente corroborando ya con una
endoscopia y biopsia. Pero si hay una alta resistencia. En nuestra poblacion lo
malo es que se dejan llevar por amigos, familiares, que digamos, tiene una gripe
y toman Amoxicilina. Eso es muy frecuente. O toman algun tipo de antibiotico
creyendo que se les va a quitar con eso, y no es asi. Lo que estan haciendo es

crear resistencia a los antibioticos para estos tipos de enfermedades.

¢ Cudles considera que son las situaciones o circunstancias que condicionan al
éxito del tratamiento contra el Helicobacter pylori?
Las circunstancias: Primero basta en que el paciente no tenga un historial de
que no haya estado tomando mucho antibi6tico. Eso es lo principal, porque hay
personas que digamos, han llevado tratamientos por diversas causas: una
neumonia, alguna infeccion nasofaringea, amigdalitis; o enfermedades de la
piel, infecciones que se indican tratamiento con antibiético. A veces el paciente
no hace adecuadamente el tratamiento, no lleva los dias que hay que hacer de
tratamiento con los antibidticos y eso va creando la resistencia bacteriana que
se estad dando en muchos casos.
Entonces, para que el paciente tenga un éxito del tratamiento, primero hay que
averiguar si ha llevado por lo menos en los ultimos 3 meses algun tratamiento
con antibidtico, si no padece de otro tipo de enfermedades también. Porque a
veces también, cuando hay enfermedades como diabetes, hipertensién y todo
eso, puede generar de que el paciente no tolere bien los medicamentos.
Segundo, que el paciente haga adecuadamente el tratamiento como esta
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establecido, siempre conllevando el horario, porque a veces al paciente se le
olvida, o no lo toma adecuadamente. Entonces ya eso genera que no va a haber

una buena respuesta al tratamiento.

¢,Como se podria cuantificar o medir la eficacia del tratamiento contra

Helicobacter pylori?
La eficacia va a estar dada al final del tratamiento. Primero, usted evaltua que el

paciente no ha estado llevando tratamiento con antibioticos, por lo menos 6
meses antes. Distinto es que, a la hora de entrevistarlo, el paciente le dice que
ha llevado tratamiento para infeccion de vias urinarias, para bronquitis,
amigdalitis; entonces ya ha estado usando antibidticos anteriormente. Eso
puede hacer de que a la hora que usted le ponga el tratamiento erradicador, no
sea funcional. Pero si no ha tenido tratamiento con antibiotico en los 6 meses,
el tratamiento erradicador va a tener una gran eficacia.

Ahora ya con el tratamiento erradicador [de H. pylori], de ahi solo esperar el
resultado del examen [de control], ya sea en heces, por biopsia.

Segun los estudios, la Claritromicina tiene la tasa més alta [de erradicacion], por
eso es la de primera eleccion. Ya en segundo lugar, como de tratamiento
alternativo, si ha fallado la Claritromicina, entonces se pone la levofloxacina.
Pero ante la levofloxacina, la Claritromicina esta por encima de la eficacia. La

Claritromicina es la primera que se debe poner.

¢Cudles son los principales impedimentos en cuanto a la deteccion de
Helicobacter pylori en nuestro pais? ¢ CoOmo se compara a la situacion en paises
desarrollados?

Quizas el mayor impedimento seria el factor econémico. Los examenes que se
hacen para detectar la infecciébn por Helicobacter pylori varian en cuanto al
precio, y al tipo de examen que se va a hacer. Esta el antigeno de superficie en
la materia fecal, los anticuerpos en sangre, la biopsia que es a través de
endoscopia y el test de aliento de ureasa a través de un soplo que hace el
paciente, pero la sensibilidad y la especificidad de cada examen varia. Para mi,

lo mas fidedigno es la biopsia, la prueba de ureasa. Acuérdese que, aunque ya
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no esté la bacteria en el cuerpo, los anticuerpos pueden circular en la sangre.
Pero el precio va a estar dado dependiendo del lugar. Hay personas que no
tienen accesibilidad econdmica para hacerse esos examenes, y en nuestro
sistema de salud nacional, no estd establecido hacer ese examen. En los
hospitales, en las unidades de salud, no tienen para hacer anticuerpos ni
antigenos ni nada de eso, entonces hay que buscarlo privado. En cada

laboratorio va a estar distinto el precio.

¢Cudles son los principales impedimentos en cuanto al tratamiento de
Helicobacter pylori en nuestro pais? ¢ CoOmo se compara a la situacion en paises
desarrollados?

El principal impedimento es igual que el paciente no tiene econémicamente para
comprar el tratamiento establecido. Entonces, en las unidades de salud, a veces
también hay escasez de medicamentos. Los medicamentos que estan
establecidos para tratar la bacteria a veces no los tienen. Lastimosamente, ahi
el paciente tiene que buscar por sus propios medios para comprar el
tratamiento; o a veces no tiene la cantidad suficiente y compra solo un poquito
de medicamento, se lo toma y después se queda asi. Entonces ya no hay
resultados positivos [para el tratamiento]. Siento que el impedimento principal

es lo econdmico de cada paciente.

¢Hay alguna diferencia en cuanto al tratamiento contra Helicobacter pylori en
pacientes con condiciones subyacentes como gastritis cronica o sindrome de
colon irritable?

Si, por ejemplo, hay pacientes, que tienen una crisis aguda de gastritis, y estan
con dolor, vomitos, mucha intolerancia alimentaria. Entonces digamos a ese
paciente, usted le hizo los examenes y le encontrd la Helicobacter pyloripositiva,
lo primero que debe de hacer es tratar de controlar la gastritis. Hay médicos que
de entrada le indican el antibiotico, y no debe de ser asi. El paciente ya tiene
una gastritis aguda, y le meten antibioticos; no lo va a tolerar.Ahi si no se lo va

a tolerar. En lo personal, yo cuando es asi, primero trato al paciente
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sintomaticamente: controlar la gastritis. Ya cuando el paciente ha mejorado, ha
pasado su crisis de gastritis, entonces en ese momento, ya se le indica su
tratamiento [contra Helicobacter pylori].

Igual pasa con la colitis, si el paciente esta con diarrea, dolor, gases y todo eso,
primero controlar ante todo la condicion previamente diagnosticada. Ya

después, le puede indicar su tratamiento [contra Helicobacter pylori].
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Anexo n°4: Descripcién de cuestionario SMAQ

Universidad Evangélica de El Salvador

Adherencia y eficacia de la triple terapia en la erradicacion de Helicobacter pylori en

Fundacién de Desarrollo Social (FUNDESO). 2021

Instrucciones: El presente cuestionario mide el cumplimiento terapéutico del paciente con

su respectivo tratamiento. El paciente debe contestar cada uno de los 6 items, segun la

respuesta que mas se ajuste a su caso.

Favor responder con la respuesta que para usted sea la mas acorde a como llevo su

tratamiento.

a bk~ w0 Dn P

¢Alguna vez olvida tomar la medicacion? (Si/No)

¢ Toma siempre los farmacos a la hora indicada? (Si/No)
¢Alguna vez deja de tomar los farmacos si se siente mal? (Si/No)
¢ Olvidé tomar la medicacion durante el fin de semana? (Si/No)
¢En la tltima semana, cuantas veces no tomo alguna dosis?

A: ninguna

B: 1-2 veces

C: 3-5 veces

D: 6-10 veces

E: més de 10 veces

Desde la ultima visita, ¢ cuantos dias completos no tomé la medicacion?
(Dias)

El cuestionario SMAQ consta de diferentes facetas que estan relacionadas conel

cumplimiento del tratamiento. Las cuatro preguntas son de caracter dicotomica: SI/NO.

La pregunta 5 se considera cualitativa, escala de medicion ordinal, con la

posibilidad de asignar un porcentaje de cumplimiento segun la respuesta:

e A:100-95% cumplimiento terapéutico
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B: 85-94% cumplimiento terapéutico
C: 65-84% cumplimiento terapéutico
D: 30-64% cumplimiento terapéutico

E: < 30% cumplimiento terapéutico.

Y la pregunta nimero 6, cataloga como adherente si la respuesta es <2 dias y

no adherente si la respuesta es >2 dias.

SMAQ mostr6 una sensibilidad del 72% y una especificidad del 91%. 3736
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Anexo n°5: Instrumento de recoleccidn de datos

Universidad Evangélica de El Salvador

Adherencia y eficacia de la triple terapia en la erradicacion de Helicobacter pylori en
Fundacion de Desarrollo Social (FUNDESO). 2021

Indicaciones: Por favor, sefale la respuesta mas indicada segun su caso. Algunas

preguntas pueden tener mas de una respuesta segun se indique en cada apartado.

Cuestionario

# correlativo: Duracién del Tx:
Edad: afnos Sexo:
Expediente: Masculino [ ] Femenino [ ]
Parte 1
CUESTINARIO ADHERENCIA SMAQ MODIFICADO PARA Respuesta
HELICOBACTER PYLORI
[Osi
1. Alguna vez ¢ Olvida tomar la medicacién? [ No
CJsi
2. ¢, Toma siempre los farmacos a la hora indicada? 1 No
[si
3. Alguna vez ¢ deja de tomar los farmacos si se siente mal? [INo

76



1si

4. ¢ Olvidé tomar la medicacion durante el fin de semana? 1 No

A:ninguna
B: 1-2
C:.34

D: 5-10

E: >10

5. En la dltima semana ¢,cuantas veces no tomé alguna dosis?

6. En los Ultimos 3 meses ¢ cuantos dias completos no tomd la Dias:

medicacion?

Parte 2

7. ¢Cual fue el resultado de la prueba de Helicobacter pylori en heces de control?

Positivo [ ] Negativo [ ]

8. ¢Harecibido tratamiento con antibiéticos en los Ultimos 6 meses?
si[ ] No[ ]  ¢Cudl antibiotico?

9. ¢Ha sido diagnosticado previamente con infeccion por Helicobacter pylori?

si [] No[ ]

Parte 3

10. Si en ocasiones no cumplié con el tratamiento, ¢ cual fue la razén principal por la cual

no logré tomarse el medicamento todos los dias a la hora indicada? Puede marcar
mas de uno.
[ ] sele olvido

|:| Experimentaba muchos efectos adversos
|:| No le comprendi6 bien al médico como debia tomarse los medicamentos
|:| No pudo comprar el tratamiento completo por falta de recursos econémicos

[ ] Yase sentia mejor

|:| No aplica
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11. Si en la pregunta anterior respondio que los efectos adversos dificultaron el
cumplimiento del tratamiento, ¢,cudl o cudles efectos adversos fueron los principales

culpables de no tomarse el medicamento?

Nauseas[ | Diarrea[ ] Epigastralgia[ | Disgeusia [ |
Reflujo gastroesofagico |:| CefaleaD Dolor abdominal |:|
Mareos[ | Vémitos [ ] Anorexia/hiporexia [ ] No aplica [ ]
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Anexo n°6: Consentimiento informado

Universidad Evangélica de El SalvadorFacultad de Medicina

“Adherenciay eficacia de triple terapia en la erradicacién de Helicobacter pylori
en Fundacion de Desarrollo Social (FUNDESO) 2021”

INVESTIGADORES: Ana Marcela Andrade Ramirez Tel: 7926-5139
Andrea Reneé Nolasco Rivera Tel: 7939-7455
Katherine Daniela Rivas Duarte Tel: 7674-1856

Usted ha sido invitado a participar en un estudio de investigacién. Antes de decidir participar
en el estudio, por favor lea este consentimiento cuidadosamente. En caso de dudas, consulte
con su médico para asegurarse de que entienda los procedimientos del estudio, incluyendo
los riesgos y beneficios.

Su participacion es voluntaria, no es obligatoria. Si no desea participar en el estudio, por favor
no firme este documento.

La informacion que usted proporcione a los investigadores permanecera en secreto, y no sera
proporcionada a ninguna persona diferente a usted en ninguna circunstancia. Nos
comprometemos a manejar su informacién con confidencialidad. Nuestra base de datos sera
borrada 1 afio después de que se publique el estudio.

Es importante remarcar que NO se le dara ningun beneficio econémico ni de otro tipo por su
participacion en este estudio.

Ser parte de este estudio no representa un riesgo para su salud. Su participacion es de riesgo
minimo y se limitara a permitir acceso a su expediente y responder preguntas segin su
experiencia con el tratamiento para Helicobater pylori.

Al firmar, usted confirma que desea participar en esta investigacion.

Fecha: Contacto del médico:

Cddigo y firma del paciente Nombre y firma del médico
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Anexo n° 7: Distribucion de Chi cuadrado de Pearson

Tabla — Distribucion de CHI-CUADRADO

Areas en la cola superior

Grados
de libertad 0.995 0.99 0.975 0.95 0.90 0.10 0.05 0.025 0.01 0.005
1 0.000 0.000 0.001 0.004 0.016 2.706 3.841 5.024 6.635 7.879
2 0.010 0.020 0.051 0.103 0.211 4.605 5.991 7.378 9.210 10.597
3 0.072 0.115 0.216 0.352 0.584 6.251 7.815 9.348 11.345 12.838
4 0.207 0.297 0.484 0.711 1.064 7.779 9.488 11.143 13.277 14.860
S 0412 0.554 0.831 1.145 1.610 9.236 11.070 12.832 15.086 16.750
6 0.676 0.872 1.237 1.635 2.204 10.645 12.592 14.449 16.812 18.548
7 0.989 1.239 1.690 2.167 2.833 12.017 14.067 16.013 18.475 20.278
8 1.344 1.647 2.180 2.733 3.490 13.362 15.507 17.535 20.090 21.955
9 1.735 2.088 2.700 3.325 4.168 14.684 16919 19.023 21.666 23.589
10 2.156 2.558 3.247 3.940 4.865 15.987 18.307 20.483 23.209 25.188
11 2.603 3.053 3.816 4.575 5.578 17.275 19.675 21.920 24.725 26.757
12 3.074 3.571 4.404 5.226 6.304 18.549 21.026 23.337 26.217 28.300
13 3.565 4.107 5.009 5.892 7.041 19812 22.362 24.736 27.688 29819
14 4.075 4.660 5.629 6.571 7.790 21.064 23.685 26.119 29.141 31.319
15 4.601 5.229 6.262 7.261 8.547 22.307 24.996 27.488 30.578 32.801
16 5.142 5.812 6.908 7.962 9312 23.542 26.296 28.845 32.000 34.267
17 5.697 6.408 7.564 8.672 10.085 24.769 27.587 30.191 33.409 35.718
18 6.265 7.015 8.231 9.390 10.865 25989 28.869 31.526 34 .805 37.156
19 6.844 7.633 8.907 10.117 11.651 27.204 30.144 32.852 36.191 38.582
20 7.434 8.260 9.591 10.851 12.443 28.412 31.410 34.170 37.566 39.997
21 8.034 8.897 10.283 11.591 13.240 29.615 32671 35.479 38.932 41.401
22 8.643 9.542 10.982 12.338 14.041 30813 33924 36.781 40.289 42.796
23 9.260 10.196 11.689 13.091 14.848 32.007 35.172 38.076 41.638 44.181
24 9.886 10.856 12.401 13.848 15.659 33.196 36415 39.364 42 980 45.558
25 10.520 11.524 13.120 14611 16.473 34.382 37.652 40.646 44314 46.928
26 11.160 12.198 13.844 15.379 17.292 35.563 38.885 41.923 45.642 48.290
27 11.808 12.878 14.573 16.151 I18.114 36.741 40.113 43.195 46.963 49.645
28 12.461 13.565 15.308 16.928 18.939 37916 41.337 44.461 48.278 50.994
29 13.121 14.256 16.047 17.708 19.768 39.087 42557 45.722 49.588 52:335
D Areas en la cola superior
de libertad 0.995 0.99 0.975 0.95 0.90 0.10 0.05 0.025 0.01 0.005
30 13.787 14.953 16.791 18.493 20.599 40.256 43.773 46.979 50.892 53.672
35 17.192 18.509  20.569 22.465 24.797 46.059 49.802 53.203 57.342 60.275
40 20.707  22.164 24433 26.509 29.051 51.805 55.758 59.342 63.691 66.766
45 24311 25901 28.366 30.612 33.350 57.505 61.656 65410 69.957 73.166
50 27.991 29.707 32357 34.764 37.689 63.167 67.505 71.420 76.154 79.490
55 31.735 33.571 36.398 38.958 42.060 68.796 73311 77.380 82.292 85.749
60 35.534 37.485 40482  43.188 46.459 74.397 79.082 83.298 88.379 91.952
65 39383 41444 44603 47450 50.883 79.973 84.821 89.177 94.422 98.105
70 43.275 45442 48758 51.739 55.329 85.527 90.531 95.023 100.425 104.215
75 47.206 49475 52942 56.054 59.795 91.061 96.217 100.839 106.393 110.285
80 51.172 53.540 57.153 60.391 64.278 96.578 101.879 106.629 112.329 116.321
85 55.170 57.634 61389 64.749 68.777 102.079 107.522 112.393 118.236 122.324
%0 59.196 61.754 65647 69.126 73.291 107.565 113.145 118.136 124.116 128.299
95 63.250 65.898 69.925 73.520 77.818 113.038 118.752 123.858 129.973 134.247
100 67.328  70.065 74.222 77.929 82.358 118.498 124.342 129.561 135.807 140.170

Probabilidad A 0. TABLA 3 DISTRIBUCION CHI-CUADRADA [Internet]. Uam.mx. [cited 2021 May 29]. Available
from: http://sgpwe.izt.uam.mx/files/users/uami/an/160/Tjicuadrada.pdf
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