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Resumen:  Muchos grupos especializados en cirugía bariátrica recomiendan la búsqueda de
rutina del Helicobacter pylori (H. pylori) como parte de la evaluación pre-cirugía bariátrica.
Algunos estudios sugieren que los pacientes obesos tienen una baja tasa de erradicación y que
el Índice de Masa Corporal podría ser un factor de riesgo independiente. Objetivo. Evaluar
diferencias en la tasa de erradicación del H. pylori con un esquema cuádruple concomitante
por 14 días en pacientes obesos pre-cirugía bariátrica comparado con un grupo control.
Material y métodos. Estudio prospectivo, que incluyó a 76 pacientes obesos pre-cirugía
bariátrica y 75 pacientes controles con IMC normal y dispepsia. Resultados. La erradicación
del H. pylori fue del 69% en el grupo de pacientes obesos mientras que en el grupo control
fue del 88%. p < 0,05, Odds ratio de 3,18 (IC 1,35-7,45). La distribución de edad, género,
fumadores, diabetes no difirió significativamente entre ambos grupos. Conclusiones. Los
pacientes obesos pre-cirugía bariátrica tienen una significativa menor tasa de erradicación
del H. pylori que pacientes con IMC normal con un esquema cuádruple concomitante de
14 días.
Palabras clave:  Helicobacter pylori , obesidad , cirugía bariátrica , endoscopía preoperatoria
.
Abstract:  Many bariatric surgeons recommend routine Helicobacter pylori (H. pylori)
screening as a part of the workup for bariatric surgery. Some studies suggested that obese
patients have a lower eradication rate and the Body Mass Index could be independent
risk factor for this failure. Objective. To evaluate the H. pylori eradication of a 14 days
Quadruple Concomitant therapy in obese patients undergoing bariatric surgery compared
against a control group. Material and Methods. Prospective study included 76 patients
undergoing bariatric surgery and 75 control patients with a normal BMI and dyspepsia.
Results. In the obese group, the eradication rate was 69% whereas in the control group was
89%. p < 0.05, Odds ratio 3.18 (CI 1.35-7.45). e distribution of age, gender, smoking
and diabetes did not differ significantly between the two groups. Conclusions. Obese patients
showed a significantly lower eradication of H. pylori than controls to a two weeks Quadruple
Concomitant therapy.
Keywords:  Helicobacter pylori , obesity , bariatric surgery , preoperative endoscopy .
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La Organización Mundial de la Salud (OMS) ha declarado a la obesidad
como el problema de salud crónico en adultos más grande del mundo, con
proporciones epidémicas en los países industrializados. Es responsable de
muchas enfermedades crónicas, como las cardiovasculares y la diabetes, y
genera grandes gastos de salud así como aumenta la mortalidad. 1, 2, 3  La
cirugía bariátrica es el tratamiento más efectivo para la reducción de peso a
largo plazo, con mejoría de las comorbilidades, incremento de la calidad de
vida y disminución de la mortalidad. Los procedimientos más habituales
incluyen la gastrectomía en manga (Sleeve Gastrectomy) y el By pass en Y
de Roux (RYGB). 4, 5

La prevalencia de Helicobacter pylori (H. pylori) en pacientes derivados
para cirugía bariátrica es variable, se ha reportado desde el 20 al 70%,
y depende en gran medida de la prevalencia en cada región. 6, 7, 8, 9  Los
datos en cuanto a la relación entre el H. pylori  , la obesidad y las
complicaciones postoperatorias son controversiales.   10, 11, 12, 13,  14  La
ASGE (American Society for Gastrointestinal Endoscopy) y la ASMBS
(American Society for Metabolic and Bariatric Surgery) recomiendan
el testeo y erradicación del H. pylori pre-cirugía bariátrica en forma
individualizada. 15  Las guías europeas recomiendan el testeo de H. pylori
previo a todas las cirugías bariátricas. 16, 17

En la Argentina, la mayor parte de los grupos quirúrgicos recomiendan
la realización de videoendoscopía alta con búsqueda de H. pylori de rutina
previo a la cirugía bariátrica, y su erradicación de ser positivo. 18, 19  La
justificación de esta recomendación se basa en la posibilidad de síntomas
digestivos altos postoperatorios así como de úlceras marginales o cáncer
de estómago en el estómago remanente y la inaccesibilidad luego del By
pass gástrico a la porción del estómago excluida. 20, 21, 22

Las guías de tratamiento del H. pylori, como la de Maastricht V,
recomiendan esquemas cuádruples concomitantes y sugieren prolongar
el tiempo de tratamiento de erradicación a 14 días en regiones con alta
resistencia a claritromicina como es la Argentina. 23, 24  Si bien hay estudios
que sugieren que los pacientes obesos tienen una baja tasa de erradicación,
hay autores que plantean que la tasa de erradicación es similar. 25, 26  No
encontramos estudios comparativos, con grupo control, que evaluaran el
efecto del Índice de Masa Corporal (IMC) sobre la erradicación del H.
pylori con esquemas cuádruples concomitantes prolongados.

Objetivo

Evaluar diferencias en la tasa de erradicación del H. pylori con un esquema
cuádruple concomitante por 14 días en pacientes obesos pre-cirugía
bariátrica comparado con un grupo control
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Material y métodos

Estudio prospectivo que incluyó a 76 pacientes consecutivos obesos
pre-cirugía Bariátrica, y a 75 pacientes consecutivos con IMC
normal y dispepsia. Todos los pacientes incluidos eran H. pylori
positivos por examen histopatológico, las muestras fueron tomadas por
videoendoscopía alta con sedación entre diciembre de 2014 y noviembre
de 2016 en los hospitales C. Bocalandro y Eva Perón. Se excluyeron
las pacientes embarazadas, en lactancia, con antecedente de alergia a
alguna de las drogas utilizadas, con intento de erradicación previa del
H. pylori, que recibieron tratamiento con antibióticos, inhibidores de
bomba de protones o antagonistas H2 en las 4 semanas previas. Todos
los pacientes fueron tratados con un esquema cuádruple concomitante
con Pantoprazol 40 mgr, Amoxicilina 1gr, Claritromicina 500 mgr
y Metronidazol 500 mgr, 2 veces al día, durante 14 días. El estudio
fue aprobado por el Comité de Revisión Institucional del hospital y
seguido de acuerdo a la Declaración de Helsinki. La determinación
de la erradicación del H. pylori fue realizada 6-8 semanas luego del
tratamiento mediante el test del aire espirado con  13 C-Urea (Tau-Kit,
Bacon). La adherencia y efectos adversos fueron evaluados al final del
tratamiento mediante entrevista directa y autorreporte por el paciente.
Los eventos adversos fueron categorizados como ausentes, leves cuando
no interfirieron con la vida diaria, moderados cuando interfirieron con la
vida diaria pero no impidieron el tratamiento y severos cuando llevaron
a discontinuar el tratamiento.

Análisis estadístico: los datos fueron analizados estadísticamente con el
soware OpenEpi. Para la comparación se utilizó el Test de chi cuadrado
con corrección de Yates. Se consideró una p < 0,05 como estadísticamente
significativa. Se calculó el Odds Ratio (OR) y su Intervalo de Confianza
(IC) para el 95%.

Resultados

En cuanto a las características demográficas y antecedentes, ambos grupos
de pacientes fueron homogéneos en cuanto a sexo, edad, proporción de
fumadores y diabéticos (Tabla 1).
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Tabla 1
Descripcio#n demogra#fica y comparacio#n de los grupos

La tasa de erradicación del H. pylori fue del 69,7% (53/76) en el grupo
de pacientes pre-cirugía bariátrica con un IC 95% de 58-78 y del 88%
(66/75) en el grupo control con un IC del 95% de 78-93 (p = 0,01088).
El Odds ratio fue de 3,182 (IC 1,359-7,454).

Un 16% (24/151) de los pacientes manifestaron eventos adversos, los
cuales fueron considerados leves ya que no interfirieron con la vida diaria y
no llevaron a una discontinuación temprana. Estos fueron en su mayoría:
gusto metálico (n = 6), diarreas (n = 4), dolor abdominal (n = 4) y cefaleas
(n = 3). Otros menos frecuentes fueron náuseas, vómitos, distensión.
Estos desaparecieron una vez finalizado el tratamiento.

Discusión

En la Argentina, los pacientes obesos en plan de cirugía bariátrica realizan
una videoendoscopía alta con búsqueda de H. pylori como parte de su
evaluación preoperatoria de rutina. Aquellos positivos se les recomienda
la erradicación previa a la cirugía para disminuir las posibilidades de
complicaciones post-operatorias, así como para prevenir el desarrollo de
otras, esto cobra mucha relevancia en el By pass gástrico donde el estómago
remanente queda excluido para su evaluación y es inaccesible por los
métodos endoscópicos habituales. Es por ello que se considera importante
que el paciente sea H. pylori negativo. Pero hay estudios que sugieren que
los pacientes obesos tienen una menor tasa de erradicación y que el IMC
es el factor de riesgo para no lograr la erradicación. La controversia persiste
dado que hay pocos estudios que comparen la erradicación del H. pylori
entre obesos y no obesos. Para nuestro conocimiento, hay un solo estudio
que compare la tasa de erradicación del H. pylori en pacientes obesos con
pacientes con IMC normal, y fue realizado con un esquema triple y de
7 días de duración, e incluyó pacientes con sobrepeso. Sus conclusiones
fueron que los pacientes con sobrepeso/obesos tienen una baja tasa de
erradicación. 25  Por otro lado, hay autores como Pellicano 27  que plantean
que la tasa de erradicación es similar con base en un estudio realizado por
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Cerqueira y col., prospectivo, observacional, donde los pacientes obesos
pre-cirugía bariátrica alcanzaron tasas de erradicación comparable a no
obesos luego de 2 regímenes de 1. y 2. línea de tratamiento de acuerdo con
lo sugerido por el Consenso de Maastricht IV. 28  Pero este estudio adolece
de un grupo de pacientes con IMC normal. Para Pellicano, el problema es
la resistencia a los antibióticos y esta no es distinta en pacientes con IMC
normal. El aporte del presente estudio fue mostrar que, con un esquema
cuádruple concomitante de 14 días de duración acorde a un área con
alta resistencia a claritromicina, los pacientes obesos en plan de cirugía
bariátrica tienen una tasa de erradicación de H. pylori significativamente
menor que pacientes con un IMC normal. Es por ello que creemos que la
obesidad es un factor importante para la no erradicación.

Aunque los motivos de la diferencia no resultan claros, algunas
explicaciones a esta menor erradicación en obesos podrían estar
relacionadas con cambios en la farmacocinética y farmacodinamia de
los antibióticos en individuos con incremento del tejido adiposo. La
claritromicina y el metronidazol son drogas lipofílicas, pueden tener una
baja concentración plasmática como resultado de un gran volumen de
distribución. Las drogas hidrofílicas, como la amoxicilina, pueden tener
afectada su concentración plasmática por cambios en el clearence renal
con la hiperfiltración descripta en etapas iniciales, aunque puede haber
disminución de la eliminación en etapas más avanzadas (glomerulopatía
del paciente obeso). Es de remarcar que esta interacción entre la obesidad
y la farmacocinética-farmacodinamia de las drogas es compleja y muchas
veces difícil de predecir ya que la magnitud de estos cambios es variable y
depende de las características de los pacientes obesos (grado de obesidad,
disfunción de algún órgano) así como de las propiedades de los fármacos.
29, 30, 31

La mayor parte de los fármacos que utilizamos han sido desarrollados
y testeados en personas con normo- peso; las personas con obesidad han
sido excluidos de la mayor parte de los ensayos clínicos. Es posible que el
paradigma actual basado en dosis fijas para todos deba ser reemplazado
por dosis individualizadas según el peso del individuo. 32, 33, 34

Por otro lado, hay estudios epidemiológicos que sugieren que los
pacientes obesos tienen mayor incidencia y severidad de infecciones
además de una pobre respuesta antígeno-anticuerpo. La respuesta inmune
estaría alterada y en parte se debería a la resistencia a la leptina. La leptina
interviene en la respuesta de los linfocitos T. 35

Otro posible mecanismo podría ser el retardo en la evacuación gástrica
secundario a la ingesta mayor en grasas y el estilo de vida sedentario y esto
conllevaría a una absorción menor de las drogas. 36

En conclusión, en pacientes pre-cirugía bariátrica, un esquema
cuádruple concomitante sin bismuto presentó una menor tasa de
erradicación de H. pylori. Para mejorar los resultados consideramos
necesario un enfoque más individualizado de dosis de fármacos basados
en el IMC o regímenes terapéuticos distintos.
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