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PALABRAS CLAVE Resumen

Helicobacter pylori; Objetivo: Estimar la proporcion de erradicacion del Helicobacter pylori (HP) con la terapia tri-
Resultado del ple (amoxicilina 1g/12h, claritromicina 500 mg/12 h y omeprazol 20mg/12 h/durante 14 dias)
tratamiento; y evaluar su efectividad clinica en la mejoria de sintomas asociados a la infeccion por HP.
Atencion primaria Disefio: Observacional, prospectivo de cohortes expuestas.

Emplazamiento: Area de salud urbana con seguimiento en atencion primaria.

Participantes: Se han incluido 125 pacientes (mujeres 68%, varones 32%) con infeccion por HP
no tratada o que no han recibido tratamiento erradicador en el ultimo afo, con una edad media
de 52,2 anos (DE +£17,5).

Intervenciones: Se han realizado 3 visitas, en la visita 1 se solicita el consentimiento informado,
se registra sintoma principal y secundarios y se indica tratamiento. En la visita 2, tras finalizar
el tratamiento, se registran efectos adversos del mismo, adherencia (test de Morisky-Green) y
evolucion clinica. En la visita 3 se comprueba el resultado del test de erradicacion.
Mediciones principales: Se han recogido variables demograficas, de sintomatologia, erradica-
cion, adherencia, asi como de efectos adversos.

Resultados: La proporcion de erradicacion ha sido del 92% (IC 95%: 85,90-95,60%). De ellos, el
93,90% (IC 95%: 88-97%) ha mejorado o resuelto su sintomatologia. La adherencia terapéutica
ha sido del 80,80% (IC 95%: 73,02-86,74%). Aparecieron efectos adversos en el 41,60%, de los
cuales el 35,20% fueron de tipo digestivo.

Conclusiones: El estudio respalda la terapia triple como opcion de primera linea para la
infeccion por HP en la atencion primaria de nuestro entorno. La mayoria de los pacientes
experimentan una mejoria progresiva de sus sintomas.
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Clinical and microbiological effectiveness of Helicobacter pylori eradication
treatment with triple therapy

Abstract

Objective: To estimate the eradication rate of Helicobacter pylori (HP) with triple therapy
(amoxicillin 1g/12h, clarithromycin 500 mg/12 h, and omeprazole 20mg/12 h/for 14 days) and
to evaluate its clinical effectiveness in improving symptoms associated with HP infection. This
is an observational, prospective, exposed cohort study.

Desing: Prospective observational cohort study of exposed groups.

Setting: Urban health area with follow-up in primary care.

Participants: A total of 125 patients (68% women, 32% men) with untreated HP infection or who
had not received eradication treatment in the last year were included, with a mean age of 52.2
years (SD +17.5).

Interventions: Three visits were conducted. During visit 1, informed consent was obtained,
the main and secondary symptoms were recorded, and treatment was prescribed. In visit 2,
after completing the treatment, adverse effects, adherence (Morisky-Green test), and clinical
evolution were recorded. In visit 3, the eradication test result was verified.

Main measurements: Demographic, symptomatology, eradication, adherence, and adverse
effects variables were collected.

Results: The eradication rate was 92% (95% Cl: 85.90-95.60%). Of these, 93.90% (95% Cl: 88-
97%) showed improvement or resolution of their symptoms. Therapeutic adherence was 80.80%
(95% Cl: 73.02-86.74%). Adverse effects appeared in 41.60% of patients, of which 35.20% were
digestive-related.

Conclusions: The study supports triple therapy as a first-line option for HP infection in primary
care in our setting. The majority of patients experienced a progressive improvement in their
symptoms.

© 2025 The Authors. Published by Elsevier Espana, S.L.U. This is an open access article under

the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccion

La infeccion por Helicobacter pylori (HP) es un factor de
riesgo para el desarrollo de dispepsia, gastritis cronica,
Ulcera péptica, ademas de ser un carcinégeno asociado al
adenocarcinoma gastrico y al linfoma gastrico asociado a
tejido de mucosa (MALT)'. La efectividad de los tratamien-
tos empiricos con la terapia triple basada en la utilizacion
de 2 antibidticos (amoxicilina y claritromicina) y un inhi-
bidor de la bomba de protones (omeprazol) ha disminuido
con el tiempo. Actualmente, se propone una terapia triple
o cuadruple segln las tasas de resistencia antibidtica en las
distintas zonas geograficas’. Los documentos de consenso®~’
destacan el incremento de las resistencias bacterianas,
especialmente a claritromicina, y sefalan la importancia
de disponer de datos sobre resistencias locales y de la
efectividad erradicadora de las distintas pautas de trata-
miento para poder seleccionar la pauta mas adecuada. La
V Conferencia Espanola de Consenso propone que el umbral
minimo necesario para considerar un régimen terapéutico
como erradicador sea del 90%°, mientras que en la Il Con-
ferencia Espafiola de Consenso era del 80%°. En cuanto a
la resistencia de HP a claritromicina, tanto la V Conferen-
cia Espanola de Consenso como el V Consenso Europeo de
Maastricht-Florencia® establecen que una resistencia a cla-
ritromicina mayor del 15% hace necesaria la sustitucion de
la terapia triple por la cuadruple.

El sur de Europa es considerado como una zona de
alta resistencia a claritromicina’. En la poblacién adulta
espanola se sitla en torno al 20% en base a estudios rea-
lizados en el ambito de la atencién hospitalaria®>*®'°. Los
estudios realizados en atencion primaria suelen ser de carac-
ter retrospectivo y tienen limitaciones como conocer bien la
pauta empleada, la cumplimentacion o la exposicion previa
a otros regimenes terapéuticos'"'?. Las recomendaciones
actuales requieren una reflexion antes de aplicarlas a nivel
local debido a que las tasas locales de resistencia anti-
biotica son dificiles de conocer, presentan una importante
variabilidad geografica, hay diferencias entre individuos en
funcion de la exposicion previa a antibi6ticos o su cum-
plimiento del tratamiento y puede existir una propension
a sobrevalorar la validez y los resultados de los estudio
de efectividad?'®'*. La adherencia juega un papel funda-
mental en la erradicacion del HP, estando relacionada con
el nimero de medicamentos y la frecuencia y gravedad
de los efectos adversos. Es por ello por lo que también
existen recomendaciones que defienden el uso de la tera-
pia triple’'® aconsejando la cuadruple como terapia de
segunda linea. Por otra parte, los estudios que evaltan la
erradicacion del HP no suelen examinar si hay cambios en la
sintomatologia del paciente.

El objetivo de este estudio es estimar la proporcion
de erradicacion del HP con la terapia triple amoxicilina
1g/12h, claritromicina 500 mg/12 h y omeprazol 20mg/12h
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(OCA)/durante 14 dias y conocer su efectividad clinica en el
ambito de la atencion primaria.

Material y métodos

Se trata de un estudio observacional prospectivo de una
cohorte de pacientes con infeccion por HP a los que se
prescribe tratamiento con terapia triple con OCA durante
14 dias. El periodo de reclutamiento fue de agosto de 2021
a marzo de 2023 (finalizacion del seguimiento del dltimo
paciente reclutado), en un centro de salud urbano, en Hospi-
talet de Llobregat (Barcelona), con una poblacion de 21.856
usuarios asignados.

Criterios de inclusion

Pacientes de 18 afos 0 mas, con diagndstico de infeccion por
HP, confirmado mediante test de antigeno en heces, test de
la ureasa o identificacion de estructuras bacilares compati-
bles en biopsia de mucosa gastrica. Los pacientes deberan
realizar el tratamiento y el seguimiento en el ambito de
atencion primaria, y aceptar participar en el estudio.

Criterios de exclusion

Aquellos pacientes que hayan recibido tratamiento erradi-
cador en los Ultimos doce meses, se encuentren en situacion
de embarazo, presenten alergia a alguno de los medicamen-
tos utilizados, padezcan insuficiencia renal en estadios IV-V,
insuficiencia hepatica grave, se encuentren en situacion de
Ultimos dias o exista una barrera idiomatica que dificulte la
participacion en el estudio.

Tamafo muestral

Se ha estimado necesaria una muestra de 145 individuos,
asumiendo un porcentaje poblacional de respuesta al tra-
tamiento alrededor del 80%, una precision de 47 unidades
porcentuales, con una confianza del 95% y un porcentaje de
reposiciones del 20%.

Recogida de datos y seguimiento

Durante el periodo de estudio se han realizado 3 visitas:

- Visita 1: se entrega informacion sobre el estudio y se soli-
cita el consentimiento informado y se hace la inclusion
en el estudio. Se recogen los datos de edad, género y
antecedentes patoldgicos de tipo digestivo, ademas de
identificar el sintoma principal de consulta (epigastral-
gia, pirosis, dispepsia y otros), y se indica el tratamiento
erradicador consistente en amoxicilina 1g/12h, claritro-
micina 500 mg/12h y omeprazol 20mg/12 h/durante 14
dias. En el caso de la epigastralgia se recogio el valor de
la escala visual analogica (EVA).

- Visita 2: una vez finalizado el tratamiento, se interroga
sobre efectos adversos del mismo, grado de adherencia
mediante el test de Morisky-Green y evolucién clinica.
En esta visita se programa el test de antigeno en heces
para realizar un mes después de haber finalizado el tra-
tamiento.

- Visita 3: se comprueba el resultado de las pruebas y se
hace seguimiento de la sintomatologia inicial, finalizando
el estudio.

Se ha considerado pérdida de estudio cuando no se han
realizado las visitas 2 0 3, o no se ha realizado la prueba de
comprobacion de la erradicacion.

Estrategia de analisis y pruebas estadisticas
utilizadas

Se ha realizado una descripcion de todas las variables recogi-
das del estudio, presentando el niUmero de valores perdidos y
numero de valores validos. Para variables cuantitativas, tras
analizar si se ajustan a una distribucion normal (mediante
el test de Shapiro-Wilk) se han descrito con medidas de ten-
dencia central y de dispersion: media y desviacién estandar
(variables normales), mediana y rango intercuartilico, para
las de distribucion no normal. Para variables cualitativas se
presenta el numero de valores perdidos y las frecuencias
absoluta y relativa. Para comparar las proporciones entre
antes y después del tratamiento se ha empleado la prueba
de McNemar.

El analisis realizado ha sido por intencion de tratar. Para
el objetivo de la erradicacion se ha calculado, sobre el total
de incluidos en el estudio (test positivo inicial), la propor-
cion de pacientes con un test post tratamiento negativo.
El resultado se ha expresado con su intervalo de confianza
al 95%. Se han realizado analisis secundarios ajustados por
la variable de Morisky-Green de adherencia al tratamiento
erradicador (test de la Chi-cuadrado, test de antigeno de
seguimiento vs. test de Morisky-Green).

Para el objetivo de efectividad clinica, se ha calculado la
proporcion de sujetos que han mejorado o resuelto el sin-
toma principal que motivo el estudio. Se ha hecho un analisis
secundario sobre la efectividad clinica segin el resultado
del test de antigeno postratamiento y se han analizado tam-
bién los cambios en los otros sintomas presentes junto con
el sintoma principal.

Este estudio ha sido aprobado por el Comité de Etica de
Investigacion con Medicamentos de la Fundacion IDIAP Jordi
Gol con el codigo 21/126-P. Los pacientes firmaron consen-
timiento informado previo a su inclusion en el estudio.

Resultados

Se reclutaron 135 participantes de los cuales 10 fueron pér-
didas. Los 125 pacientes finalmente incluidos tenian una
edad media de 52 anos (DE +17,5) con un rango de 18-86
anos. El 68% (85 pacientes) han sido de sexo femenino. Los
antecedentes patoldgicos de tipo digestivo se detallan en
la tabla 1. El motivo mas frecuente para la solicitud de la
prueba diagnodstica de HP fue la dispepsia (52%), seguida de
epigastralgia (31%), pirosis (11%), otros sintomas (6,48%) vy,
en menor medida, a raiz de una prueba diagnéstica realizada
por otro motivo (0,80%).

En respuesta al objetivo principal del estudio, de los 125
pacientes estudiados, el 92% (IC 95%: 85,9-95,6%) han erra-
dicado el HP después del tratamiento con la terapia triple.

La adherencia al tratamiento seglin el test de Morisky-
Green ha sido del 80,80% (IC 95%: 73,02-86,74%) sin
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Tabla 1 Antecedentes patologicos
Antecedentes Varones Mujeres Global
patologicos
RGE 12 (30,77%) 13 (15,29%) 25 (20,16%)
Epigastralgia 1(2,56%) 15 (17,65%) 16 (12,90%)
Dispepsia 1(2,56%) 11 (12,94%) 12 (9,68%)
Pirosis 2 (5,13%) 5(5,88%) 7 (5,65%)
Hernia hiato 2 (5,13%) 3 (3,53%) 5 (4,03%)
Esofagitis 1(2,56%) 1 (1,18%) 2 (1,61%)
Ulcera duodenal 1 (2,56%) 1 (1,18%) 2 (1,61%)
Ulcera gastrica 1(2,56%) 0 (0%) 1 (0,81%)

RGE: reflujo gastroesofagico.

encontrar diferencias estadisticamente significativas (DES)
entre los pacientes que erradicaron la infeccion y los que
no. Tampoco se detectaron diferencias segln sexo.

El 41,60% (52) de los pacientes han presentado al menos
un efecto adverso al tratamiento. Los efectos adversos mas
frecuentes han sido los de tipo digestivo (35,20%), seguidos
por otros (entre los que destacaban astenia y reacciones
dermatoldgicas) (5,60%) y por Ultimo efectos adversos de
tipo ginecolégico (3,20%).

En los pacientes que han erradicado, un 83,50% de los
pacientes presentaron mejoria o resolucion de los sintomas
motivo de consulta en la visita 2, aumentando al 93,90% en
la visita 3 (tabla 2).

Analizando la evolucion de los sintomas independiente-
mente de si eran el sintoma principal o secundario, se ha
observado una evolucion clinica favorable estadisticamente
significativa (test de McNemar para muestras apareadas)
para la dispepsia (69,60% al inicio frente al 19,20% en la
visita 3, p<0,0001), la epigastralgia (48% al inicio frente al
10,40% en la visita 3, p<0,0001) y la pirosis (34,40% al inicio
frente al 8,80% en la visita 3, p<0,0001).

Sobre el total de pacientes, se registraron 10 pérdidas de
seguimiento: 3 fueron en la visita 2 (no se les pudo indicar
el test postratamiento y 7 en la visita 3). Dado que no se
pudo disponer del resultado del test postratamiento, se han
excluido del analisis de evolucién clinica.

Discusion

El presente estudio, de caracter prospectivo, analiza la tasa
de erradicacion de HP y evalla la efectividad clinica de la
terapia triple en los pacientes mayores de 18 afos que en
el ultimo afo no haya recibido tratamiento erradicador y

que realice seguimiento en el ambito de atencion primaria,
teniendo en cuenta la adherencia al tratamiento.

Los resultados muestran una tasa de erradicacion del
HP del 92% mediante la terapia triple. En consensos pre-
vios se habia establecido que una tasa de erradicacion > 80%
podia ser considerada suficiente, mientras que el V Consenso
espanol justifica elevar al 90% debido a la disponibilidad de
pautas de tratamiento antibiotico que alcanzan este porcen-
taje. La incidencia de efectos adversos con la terapia triple
ha sido elevada, lo que sugiere que con la terapia cuadru-
ple este porcentaje podria ser superior, ademas de ser mas
compleja y costosa.

Los estudios que han motivado el cambio a la terapia
cuadruple, mayoritariamente realizados en el ambito hospi-
talario, han mostrado que la terapia triple durante 7-10 dias
no consigue los porcentajes de erradicacion recomendados,
habiendo observado una tasa de resistencia a claritromicina
del 18,30%".

La mayor proporcion de erradicacion observada en nues-
tro estudio podria ser debida a que en la atencion primaria
de nuestro entorno las resistencias a claritromicina son
menores y/o0 a una mayor duracion del tratamiento. Una
revision sistematica sugiere que prolongar la duracién
del tratamiento de la terapia triple mejora las tasas de
erradicacion'’.

En los pacientes que erradicaron el HP se ha obje-
tivado una mejoria progresiva de los sintomas. También
se ha estudiado la evolucion clinica de todos los sinto-
mas, mostrando resultados favorables. No obstante, no
se puede descartar que la persistencia o aparicion de
nuevos sintomas sea debido a procesos intercurrentes pato-
logicos o a efectos adversos del tratamiento, que suelen
desaparecer una vez finalizado el mismo. Es importante
tener en cuenta los antecedentes patologicos, ya que pue-
den asociarse a manifestaciones clinicas no atribuibles
a la infeccion por HP y que requeririan un tratamiento
especifico.

En un entorno con dificultad de acceso al test de erradica-
cion tras el tratamiento, la persistencia de la sintomatologia
no permite asumir un fracaso terapéutico. Este deberia
valorarse al menos a las 5 semanas de la finalizacién del
tratamiento, momento en el cual una proporcion no despre-
ciable de pacientes reduce o resuelve la sintomatologia. Los
datos de efectividad clinica podrian permitir valorar la erra-
dicacion de forma empirica con la terapia triple de acuerdo
con el tiempo transcurrido.

La elevada adherencia sugiere una buena aceptacion y
cumplimiento por parte de los pacientes, considerando que

Tabla 2  Evolucion clinica de los pacientes que han erradicado el HP

Tipo de sintoma Visita 1 Mejoria o resolucion del Mejoria o resolucion del
sintoma, visita 2 sintoma, visita 3

Dispepsia 60 51 (85%) 57 (95%)

Epigastralgia 35 33 (94,30%) 34 (97,10%)

Pirosis 14 9 (64,30%) 12 (85,70%)

Otros sintomas 6 3 (50%) 5 (83,30%)

Global 115 96 (83,50%) 108 (93,90%)

IC 95%: 75,60-89,20%

IC 95%: 88-97%

HP: Helicobacter pylori; IC 95%: intervalo de confianza del 95%.
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se trata de una pauta de larga duracion con multiples far-
macos. Cabe destacar que el 40% experimentaron efectos
adversos, lo que podria haber afectado negativamente a
la adherencia y, por lo tanto, la efectividad de este. Sin
embargo, el 84% de los pacientes que experimentaron efec-
tos adversos mantuvieron una adecuada adherencia, lo que
indica una tolerancia aceptable al régimen terapéutico.

La erradicacion en los pacientes con buena adherencia
fue del 91,05%, y en aquellos con mala adherencia fue igual-
mente optima. Sin embargo, una limitacion de este estudio
es que tiene un tamano muestral bajo y, por tanto, estos
datos deben interpretarse con cautela.

Aunque la seleccion muestral de nuestro estudio fue no
probabilistica por conveniencia, la proporcion de mujeres
con infeccion por HP fue superior a la de los varones, como
se describe en la literatura referenciada®’.

Otra limitacion a la hora de extrapolar los datos de este
estudio es la falta de conocimiento de la tasa de resistencia
a claritromicina en nuestro medio (equivalente al comuni-
tario).

Conclusiones

Los resultados de este estudio respaldan la terapia triple
de 14 dias como una opcidn efectiva de primera linea en el
ambito de la atencion primaria.

A pesar de las preocupaciones sobre la resistencia
antibiotica a la claritromicina y los efectos adversos del
tratamiento, la mayoria de los pacientes lograron la erra-
dicacion del HP y experimentaron una mejoria en sus
sintomas. Estos hallazgos tienen implicaciones importan-
tes para la practica clinica, sin embargo, se necesitan mas
estudios a largo plazo de este régimen de tratamiento, asi
como para identificar estrategias para mejorar la adheren-
cia y minimizar los efectos adversos. Después de finalizar el
tratamiento, la mejoria de los sintomas es progresiva.

Lo conocido sobre el tema

e El incremento de las resistencias a HP precisa dispo-
ner de datos sobre resistencias locales y efectividad
erradicadora de distintas pautas de tratamiento para
seleccionar la mas adecuada.

o Las tasas locales de resistencia antibiotica son difi-
ciles de conocer, presentan variabilidad geografica y
hay diferencias entre individuos seglin la exposicion
previa a antibioticos o el cumplimiento del trata-
miento.

Qué aporta este estudio

o La terapia triple puede ser considerada de primera
linea en atencion primaria en los pacientes mayores
de 18 anos no tratados previamente.

e La erradicacion con la terapia triple comporta una
mejoria progresiva de los sintomas asociados a la
infeccion por HP.

Financiacion
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Investigacion con Medicamentos de la Fundacion IDIAP Jordi
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