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El test de la urea marcada con carbono 13 (TAU-13C) es un
test muy sensible y especifico en nifios mayores de 6 afos.
La experiencia en nifios menores de esa edad, especialmente
en menores de 2 afios, es relativamente limitada y debe am-
pliarse.

El descubrimiento de la bacteria Helicobacter pylori ha su-
puesto uno de los hitos mds importantes en la historia de la
gastroenterologia. Su presencia en el hombre y los animales
se conoce desde hace mds de 100 afios, pero fueron 2 inves-
tigadores, Warren y Marshalll, los que la describieron por
primera vez en mucosa gistrica asociada con gastritis créni-
ca activa a principios de la década de los afios ochenta.

La infeccién por H. pylori induce siempre la aparicién de
gastritis, ademds es causa de dispepsia no ulcerosa, tlcera
péptica, linfoma tipo MALT (del inglés mucosa-associated
lymphoid tissue) y cancer gastrico. Aunque no se ha demos-
trado en nifios una asociacién definitiva entre gastritis por

Puntos clave

El test de la urea marcada con carbono 13 (TAU-

13C) es una técnica inocua y segura que emplea
carbono no radiactivo, por lo que puede usarse sin
restriccion en nifios.

En los pacientes pediatricos, no hay un cuadro

especifico relacionado con la infeccion por
Helicobacter pylori, por lo tanto, no esta indicado
realizar un cribado en nifilos con sintomas dispépticos
sin causa organica aparente.

En caso de sospecha de enfermedad organica,

conviene investigar la infeccion por H. pylori como
parte de un estudio mas amplio. Si se confirma
infeccién en nifos, se recomienda tratamiento
erradicador.

En nifos tratados de infeccién por H. pylori, la
respuesta al tratamiento debe controlarse mediante
un test no invasivo seguro y fiable, como el TAU-13C,
y debe transcurrir al menos 1 mes desde la finalizacién
del tratamiento para poder confirmar la erradicacion.

H. pylori y dolor abdominal, en parte por la dificultad de
realizar estudios extensos en este grupo poblacional?®, debe
investigarse esta infeccién cuando los sintomas indiquen en-
fermedad 0rgénica3. Esta monografia tiene como objetivo
revisar el TAU-13C como herramienta diagnéstica y de se-
guimiento del tratamiento.

H. pylori es un bacilo gramnegativo, microaerofilico, con
morfologia espiral en forma de sacacorchos, que se encuen-
tra en la mucosa géstrica.

Bioquimicamente, su caracteristica mds importante es la
produccién de la enzima ureasa, mds potente que la de otras
bacterias, que desdobla la urea en amoniaco y anhidrido car-

bénico®.

La relacién causal entre H. pylori y gastritis crénica superfi-
cial estd bien establecida. Virtualmente todos los pacientes
infectados con esta bacteria presentan una gastritis antral®.
En el afio 1994, la Agencia Internacional para la Investiga-
cion en Cancer (IARC) de la Organizacién Mundial de la
Salud incluyé a H. pylori como agente carcinégeno para el
hombre (categoria 1), a partir de evidencias epidemiol6gicas
que lo asocian con cdncer géstrico6. Algunos estudios indi-
can que puede haber una asociacién entre la infeccién por
H. pylori y 1a anemia ferropénica y pirpura trombocitopéni-
ca idiopética7’8.

Aunque la mayoria de las infecciones por H. pylori son asin-
tomdticas, durante la infancia también hay asociacién con
gastritis y tlcera duodenal®. En un estudio multicéntrico,
retrospectivo, realizado en Japén, se demostré que habia re-
lacién entre H. pylori y la tlcera géstrica en nifios0. Sélo
hay algunos casos descritos de linfoma tipo MALT del es-
témago en la infanciall, y ninguno de adenocarcinoma. Sin
embargo, la asociacién entre dolor abdominal persistente y
H. pylori no se ha demostradol?.
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Se recomienda realizar cribado en nifios como parte de su eva-
luacién sélo cuando los sintomas indiquen enfermedad organi-
ca3, y deben recibir tratamiento en caso de haber infeccién®3.
La anemia ferropénica refractaria es una indicacién de cribado de
H. pylori, después de haber descartado otras causas, como la en-
fermedad celiaca y la enfermedad inflamatoria intestinal. No es-

t4 justificado el estudio en caso de dolor abdominal recurrentel3.

Para diagnosticar la infeccién por H. pylori, pueden emplear-
se métodos invasivos (requieren endoscopia digestiva) y no
invasivos (tablas 1y 2).

La endoscopia con biopsia es el método diagnéstico preferi-
do en nifios con sintomas digestivos indicativos de enferme-
dad orgénica3. La toma de biopsia permite realizar la prueba
ripida de la ureasa (prueba de primera eleccién en pacientes
que requieren endoscopia), el estudio histolégico, la identi-
ficacién del bacilo mediante tinciones microbiolégicas y la
realizacién de cultivo y antibiograma (en casos de resisten-
cia y con fines de investigacién)®14.

Dentro de este grupo cabe destacar la serologia, el TAU-13C
y la deteccién del antigeno en heces. Los principales proble-

Tabla 1. Indicaciones de métodos diagno’stiwsl“

Método Indicacién

Invasivos

Test de ureasa Prueba de primera eleccién
en pacientes que requieren

endoscopia

Tinciones histolégicas  En caso de negatividad de la
ureasa

Cultivo Investigacion y resistencia
al tratamiento

No invasivos

TAU-13C Prueba de eleccién en pacientes
que no precisan endoscopia y
seguimiento de la erradicacién
de Helicobacter pylori

Serologia Estudios epidemiolégicos

Antigeno en heces Segunda opcién en caso de

no poder realizar el TAU-13C

TAU-13C: test de la urea marcada con 13C.
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mas de la serologia radican en que no diferencia entre indi-
viduos con infeccién activa y personas sanas previamente
expuestas, y ademds hay una prolongada latencia entre la
desaparicién de H. pylori y el descenso de los titulos de anti-
cuerpos; sin embargo, es muy 1til para estudios epidemiolé-
gicos, y los resultados no se ven afectados por el tratamiento
reciente con antibidticos e inhibidores de la bomba de pro-
tones (IBP)*15. Se han descrito métodos de serologia “répi-
da” que utilizan sangre capilar, pero presentan una exactitud
diagnéstica deficiente y no se recomienda su uso generaliza-
do'®. La deteccién del antigeno en heces permite establecer
el diagndstico inicial y el seguimiento de la eficacia del tra-
tamiento. Ofrece la ventaja de obtener la muestra de forma
ficil, estar al alcance de cualquier laboratorio y no precisar la
colaboracién del paciente, lo que lo hace especialmente til
en nifios pequefios*; sin embargo, aunque parece ser un mé-
todo prometedor, no todos los estudios muestran resultados
igualmente concluyentes, y varian segin la metodologia uti-
lizada, por lo que actualmente se recomiendan las técnicas
que utilizan anticuerpos monoclonales!17, y como segunda
opcién de diagnéstico en el caso de no poder realizar el test
en aliento!®.

En 1987, se introdujo por primera vez el TAU-13C para el
diagnéstico de H. pylori18. Actualmente, es un método que
muestra una exactitud diagnéstica muy elevada, entre el 90

y el 100%'%, con una sensibilidad entre el 90 y el 100% y

una especificidad superior al 959420,

Es un método indirecto basado en la capacidad de la bac-
teria para producir ureasa. Si se administra urea marcada
con carbono 13 (13C-urea) por via oral y hay H. pylori en
el estémago, esta enzima cataliza la hidrélisis de la 3C-
urea y produce diéxido de carbono marcado (13C02) y
amonio.

(NH,), 13CO + H,0 + 2H* ureasa, 13CO, + 2NH*,

Tabla 2. Sensibilidad y especificidad de los métodos diagno’stizasw*zo

Método Sensibilidad Especificidad
Invasivos

Test de ureasa 7590 100
Tinciones histolégicas  85-90 95-100
Cultivo 85-90 95-100
No invasivos

TAU-13C 90-100 95
Serologia 8595 80-90

TAU-13C: test de la urea marcada con '3C.



El 13C02 se absorbe y transporta a los pulmones, donde se
excreta junto al CO, fisiolégico (constituido principalmente
por 13CO2), y se detecta en el aire espirado. Si H. pylori no
est4 presente, el desdoblamiento de la 13C-urea no tiene lu-
gar y no se produce 13C02. Por tanto, la informacién que
proporciona la prueba es la presencia o ausencia de H.
pylori. El objetivo es diferenciar con exactitud entre pacien-
tes F. pylori positivos y negativos.

Hay diversos protocolos, y la mayoria presenta una exacti-
tud similar. En un protocolo tipico, tras un ayuno noctur-
no, se administra una solucién de écido citrico, se recoge
una muestra basal de aire espirado, posteriormente se ad-
ministra una cantidad fija de 13C-urea disuelta en agua, y a
un intervalo fijo se recoge una segunda muestra. Al princi-
pio se utilizaban 250 mg o mis de 3C-urea, si bien 75 o
100 mg dan resultados consistentes?!. Otros estudios han
demostrado especificidad y sensibilidad excelentes, sin ne-
cesidad de administrar 4cido citrico, lo que permite acortar
el intervalo de muestreo??. Las muestras se recogen insu-
flando aire en un tubo o una bolsa especificos, dependien-
do del equipo empleado posteriormente para su andlisis.
La facilidad de la toma de muestras y la estabilidad del
13C02 permiten que la toma lo realice personal no espe-
cializado, y asi se pueda remitir al centro de andlisis. No hay
protocolos estandarizados para la realizacién del TAU-13C
en nifios. El principal problema se relaciona con la superfi-
cie corporal, ya que condiciona la excrecién de CO,, va-
riando en funcién de la edad?3. En general, se admite que
el test se muestra eficaz para el diagnéstico a dosis de 1,5-2
mg de 13C-urea por kg de peso. A efectos pricticos, se re-
comienda utilizar 50 mg de 3C-urea en nifios que pesan

menos de 30-35 kg y de 100 mg en aquellos con peso supe-
rior23-26,

El enriquecimiento de 13C se detecta al comparar la rela-
cién de los isétopos 13C/12C entre ambas muestras (antes y
tras la administracién de 13C-urea) y aumenta en caso de
infeccién por H. pylori. El resultado se expresa en unidades
delta por mil (%0) con respecto a un estindar internacional

de referencia?*.

La eleccién del punto de corte para definir si el test es posi-
tivo o negativo varia entre 2 y 5%eo, en funcién del protocolo
utilizado!?.

El primer equipo utilizado fue el espectrémetro de masas de
relaciones isotépicas. Actualmente hay otros métodos, como
la espectrometria de infrarrojos y la espectroscopia optogalvi-
nica ldser, que han demostrado ser comparativos, fiables, se-
guros y mds baratos y, por tanto, alternativas vilidas para la
medicién de diéxido de carbono en el aire espirad024’27’28.
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La realizacién de la prueba durante un tratamiento con IBP,
sales de bismuto o antibiticos (especialmente los emplea-
dos en el tratamiento erradicador) puede dar lugar a un re-
sultado falso negativo, por lo que se indica su supresién 1
mes antes del andlisis. En algunos casos, los bloqueadores
de los receptores H2 también afectan al TAU-13C, por lo

que se recomienda suspenderlos 7 dias antes?*.

Es una prueba simple, no invasiva y ficilmente aplicable a
la préictica clinica. Se considera el test de eleccién para el
diagnéstico de la infeccién por H. pylori cuando no se re-
quiere realizar endoscopia, y en los casos en que el test rd-
pido de la ureasa y el estudio histolégico de la biopsia han
resultado negativos“. Es la mejor opcién para controlar la
respuesta al tratamiento!3, excepto en los casos en que es-
tén indicadas endoscopias repetidas. E1 TAU-13C ha dado
resultados excelentes en los estudios realizados en nifios de
6 y mds afios. La experiencia en nifios de 5 afios o menores,
especialmente por debajo de 2 afios, es limitada y debe am-
pliarse y validarse antes de poder recomendarlo para este

grupo de edad3?.

ElI TAU-13C es una técnica inocua, segura y de facil
manejo, que emplea carbono no radiactivo, permite
realizar la prueba repetidamente en la misma persona
y no requiere instalaciones especiales para manipu-
larlo, y se puede usar sin restriccién en nifios y emba-
razadas.

La investigacién de infeccién por H. pylori en nifios
debe realizarse sélo cuando los sintomas indiquen
enfermedad orgdnica, después de descartar otras en-
fermedades, por lo que la endoscopia es el método
diagnéstico mds recomendable.

El TAU-13C se considera el test de eleccién para el
diagnéstico de la infeccién cuando no se requiere re-
alizar endoscopia, y en los casos en que se realiza, pe-
ro en los que el test ripido de la ureasa y el estudio
histolégico han resultado negativos.

El TAU-13C es la mejor opcién para confirmar la
erradicacién de H. pylori, excepto en los casos en que
se indiquen endoscopias repetidas, por lo que se re-
comienda que transcurra al menos 1 mes desde la fi-
nalizacién del tratamiento.

En nifios mayores de 6 afios, el test da resultados
concordantes y excelentes, independientemente del
protocolo utilizado. La experiencia en nifios de 5 o
menos afios, especialmente en bebés, es relativamen-
te limitada y debe ampliarse.
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