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Utilidad del Test Rapido de Ureasa para la
Deteccion de Helicobacter pylori en la Hemorragia
Digestiva Alta por Ulcera Péptica
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RESUMEN

INTRODUCCION: La enfermedad ulcerosa péptica es la principal causa de hemorragia
digestiva alta (HDA), siendo la infeccion por Helicobacter pylori su principal etiologia.
La sensibilidad de los métodos diagnésticos es menor para la deteccion de H. pylori en
pacientes con hemorragia digestiva alta, existiendo significativa variacion entre ellos.
OBJETIVO: Validar el test rapido de ureasa (TRU) en pacientes con HDA.

METODOS: Se incluyeron prospectivamente pacientes mayores de 14 afios que presentaron
HDA por tlcera péptica y que tuvieron estudios histolégicos y TRU para la busqueda de
H. pylori. Se tomé como prueba de oro la histologia. Se tomaron una biopsia de antro y
otra de cuerpo para el TRU y dos de antro y dos de cuerpo para la histologia.
RESULTADOS: Se incluyeron 93 pacientes siendo la principal etiologia la tGlcera gastrica.
Se diagnostic6 H. pylori en 48 pacientes segun la histologia y 55 pacientes tuvieron
resultado positivo seguin el TRU. La sensibilidad y especificidad calculada para el TRU
fueron de 89.6% (IC 77.3-96.5) y 73.3% (IC 58.0-85.4) respectivamente.

CONCLUSION: EI TRU tiene una alta sensibilidad para la deteccién de H. pylorien pacientes
con hemorragia digestiva alta por enfermedad ulcerosa péptica.

PALABRAS CLAVE: Hemorragia digestiva alta, ulcera péptica, Helicobacter pylori, Test
rapido de ureasa.
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SUMMARY

BACKGROUND: Peptic ulcer disease is the main cause of upper gastrointestinal bleeding
and Helicobacter pylori is its principal etiology. The sensitivity of the diagnostics tests is
low for the detection of H. pylori en the setting of bleeding peptic ulcer. In addition there
are different results among them.

GOAL: To validate the rapid urease test (RUT) in patients with bleeding peptic ulcer.
STUDY: We prospectively included patients older than 14 years old who presented with
bleeding peptic ulcer and performed diagnostic studies of RUT and histology for the
detection of H. pylori. Two biopsies were taken (one from the antrum and another one from
the corpus) for RUT and four biopsies (two from both antrum and corpus) for histology.
RESULTS Ninety-three patients were included, gastric ulcer was the most frequent site of
the bleeding. 48 patients were positive for H. pylori by histology studies and 55 patients
were positive to H. pylori by RUT. The sensitivity and specificity of the RUT were 89.6%
(IC 77.3-96.5) y 73.3% (IC 58.0-85.4) respectively.

CONCLUSION: The RUT has a high sensitivity for the detection of H. pylori en the setting
of bleeding peptic ulcer.
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INTRODUCCION

a hemorragia digestiva alta (HDA) es una

causa importante de mortalidad, morbilidad

y altos costos médicos, siendo la tlcera pép-

tica (UP) la causa mas frecuente de sangra-

do!. Se conoce que la infeccién por Helico-

bacter pylori es la principal etiologia de la
UP y su prevalencia en la HDA se reporta entre 55% a
68% 234, La erradicacion de H. pylori es una medida ne-
cesaria para disminuir la posibilidad de recurrencia como
también de resangrado®. Por ejemplo, en un meta-anélisis
se comparé el efecto de la erradicaciéon de H. pylori ver-
sus terapia antisecretora para la prevencion de HDA por
UP. La tasa de resangrado se reporté en cerca del 3% en
los pacientes que recibieron tratamiento para la erradica-
cién de H. pylori, y 20% en aquellos que recibieron sélo
terapia antisecretora ©7.

Se ha reportado una menor prevalencia de H. pylori
en pacientes con Ulcera péptica durante eventos de sangrado
en comparacion a aquellos con tlcera no complicada®®. Se
postula que las pruebas rutinarias, histologia, test rapido de
ureasa (TRU), test de aliento, tienen un menor rendimiento
diagnéstico en el contexto de hemorragia aguda’®. Los mé-
todos de identificacién de H. pylori en enfermedad ulcerosa
péptica no complicada tienen una alta tasa de sensibilidad
y especificidad, superando el 90%. Esta sensibilidad se re-
duce durante las hemorragias, fluctuando desde el 33% a
90%.1112, lo que genera un subdiagnéstico de la infeccion
por H. pylori y por tanto disminuye el nimero de tratamien-
tos para su erradicacion.

En general, el estudio histologico presenta una tasa mas
alta de precision diagnéstica en comparacion con el test de
ureasa’, pero ambos son considerados de eleccién y su com-
binacién aumenta ain maés la tasa de precision diagnéstica
en el evento de sangrado por tlcera péptica®. Por otro lado,
un tema a considerar es la disponibilidad de los resultados,
por ejemplo la lectura del test rapido de ureasa puede estar
desde la primera hora hasta las siguientes 24 horas de la
toma de muestra, en comparacién de los 3 a 6 dias que pue-
de demorar los resultados de la histologia. Esto podria dar a
conocer el estado de H. pylori del paciente antes del alta y
asi permitir el inicio de terapia erradicadora para H. pylori.

Previamente se ha realizado en nuestra institucién un
estudio de validacién para deteccion de H. pylori, con una
prueba de cuerda encapsulada®®, obteniéndose resultados
adecuados en pacientes con dispepsia, sin embargo, al mo-
mento no hay estudios de validacién en nuestro medio de
la prueba rapida de ureasa en pacientes con hemorragia di-
gestiva alta.

El objetivo del presente estudio es validar el test rapido
de ureasa para el diagnéstico de Helicobacter pylori en pa-
cientes con sangrado digestivo por tlcera péptica tomando
como prueba de oro al estudio histolégico.

MATERIAL Y METODOS
Diseifio: Es un estudio de validacion de test diagnéstico.

Pacientes

Se incluyeron consecutivamente los pacientes que se hos-
pitalizaron por HDA por ulcera péptica, o que presentaron
HDA durante la hospitalizacién. Los pacientes fueron reclu-
tados en el Hospital Nacional Cayetano Heredia en el perio-
do de Julio 2009 a Junio 2010. Los criterios de inclusion
fueron: pacientes mayores de 14 afios con clinica de HDA
como vémito tipo borra de café, melena, o hematemesis,
en los cuales el origen de sangrado fue UP, y a quienes se
les hizo estudio histolégico y TRU para la bisqueda de H.
pylori. Fueron excluidos los pacientes que tenian alguna de
las siguientes condiciones: cirugia gastrica previa, presencia
de neoplasia gastrica o duodenal, uso de antibi6ticos en las
dltimas 4 semanas, omisién de la toma de biopsias para his-
tologia o test rapido de ureasa para la identificacién de H.
pvlori. Los pacientes que aceptaron participar lo hicieron a
través de un consentimiento informado y en caso de los me-
nores de edad, la aceptacion se dio a través de sus padres.

Se registr6 la informacion sobre uso reciente de anti-
inflamatorios no esteroideos (AINEs), uso de inhibidores de
bomba de protones (IBP), antidcidos, inhibidores anti H, y
presencia de sangrado activo o sangre al momento de la
endoscopia.

Se definié uso reciente de AINES como al menos una
toma durante las tltimas 4 semanas. Se consideré uso re-
ciente de inhibidores de IBP a la ingesta oral de al menos
una dosis en las 2 semanas previas al ingreso, o a la admi-
nistracién de al menos una dosis oral o endovenosa durante
la hospitalizacién previa a la endoscopia y toma de biopsias
para detectar H. pylori.

Métodos diagndsticos para la identificacion de Helico-
bacter pylori

Histologia: Para determinar la presencia de H. pylori se
tomaron dos biopsias del antro y dos del cuerpo géstrico que
se fijaron inmediatamente en un frasco de formol al 10%
para su posterior estudio histolégico. Se utilizaron las tin-
ciones de hematoxilina-eosina. A los pacientes con tlcera
gastrica se les tomé biopsias de los bordes para descartar
malignidad.

Test rapido de ureasa: Se utilizé el kit comercial produci-
do en Pert y validado en pacientes con dispepsia, con una
sensibilidad de 96% vy especificidad de 98% (HpTest)!*. Se
tomaron dos biopsias, una del antro y la otra del cuerpo, que
inmediatamente fueron sumergidas en la sustancia reactiva.
La reaccién se mantuvo a temperatura ambiente durante 24
horas y transcurridas las 24 horas se observo el color del
reactivo. Si ésta viraba a color rojo grosella, la prueba se
consideraba positiva para H. pylori. De no observarse viraje
de color a rojo grosella, la prueba era considerada negativa.

Se tom6 como prueba de oro el estudio histolégico, y
se defini6 infeccion por Helicobacter pylori al identificarla
por este medio.
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Estudio estadistico

Se us6é STATA 10 para Windows para el andlisis estadistico.
Inicialmente se realizo la descripcion de la poblacién incluida
en el estudio, y se analiz6 la data obtenida del TRU en una
tabla tetracorica (2x2) para compararla con la prueba de oro
(histologia). Se calcul6 la: sensibilidad, especificidad, valores
predictivos positivo (VPP), negativo (VPN), coeficiente de pro-
babilidad positivo (LR+) y coeficiente de probabilidad negativo
(LR-). Se incluy6 ademas los intervalos de confianza al 95%.

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio ingresaron 210 pacientes con
diagnostico de hemorragia digestiva alta de los cuales 109
fueron excluidos debido a tener otra etiologia de sangrado
como varices esofagicas, neoplasia, esofagitis o tenfan ci-
rugia géstrica previa. De los 101 pacientes con diagnéstico
de HDA por UP, se excluyeron 8 por omisién de la toma de
biopsias para estudio histolégico o para el TRU, de modo
que 93 pacientes fueron incluidos en el estudio. La edad
media fue 57 anos (DE: 18.5) siendo 62.7% de sexo mas-
culino. La tlcera gastrica (62.7%) fue la causa mas frecuente
de HDA. El 11.8% de pacientes tuvo evidencia de sangrado
activo o de sangre reciente al momento de la endoscopia
(Tabla 1). Ninguna de las biopsias de las tlceras gastricas
revelé malignidad.

Tabla 1 Caracteristicas de la poblacién de estudio

Namero (%)

Nimero de pacientes 93

Edad 57 £18.5
Sexo masculino 59 (62.7)
Historia de sangrado previo 19 (20.0)
Uso de AINES 28 (30.1)
Ubicacion de dlceras

Sélo gastrica 44 (47.3)
S6lo duodeno 36 (38.7)
Gastrico y duodenal 13 (14.0)

Biopsias tomadas con sangre en endoscopia 11 (11.8)

Tabla 2 Test rapido de ureasa para la deteccion de H. Pylori en pacientes con
hemorragia digestiva alta por tilcera péptica

Sensibilidad Especificidad VPP % VPN % LR(+) LR(-)
% (95% IC) % (95% IC) (95% IC) (95% IC) (95% IC) (95% IC)

Test rapido 89.6% 73.3% 78.1% 86.8% 3.36 0.14
de ureasa | (77.3-96.5) | (58.0-85.4) | (64.9-88.1) | (71.9-95.6) | (2.05-5.51) | (0.06-0.33)

El diagnéstico de H. pylori por histologia (prueba de
oro) se realizé en 48 (51.6%) pacientes. Segin el TRU 55
pacientes fueron positivos (43 verdaderos positivos). De
igual modo, de los 38 negativos para el TRU (33 fueron
verdaderos negativos). Cuando se comparé con la prueba
de oro, el TRU obtuvo una sensibilidad de 89.6% (95% IC:
77.3-96.5) y la especificidad fue de 73.3% (95% IC: 58.0-
85.4). (Tabla 2).

DISCUSION

La enfermedad ulcerosa péptica esta asociada con compli-
caciones mayores como es la hemorragia digestiva, teniendo
repercusion en la morbilidad v mortalidad del paciente!®1°.
El diagnéstico de H. pylori en este contexto es importante
ya que tiene impacto en el manejo a corto y largo plazo. La
busqueda de H. pylori y su posterior tratamiento se sustenta
en numerosos estudios que han demostrado que su erradica-
cién disminuye el riesgo de resangrado ©7.

Existen diversos métodos invasivos y no invasivos para
la identificacion de H. pylori con excelentes tasas de preci-
sién diagnéstica, sin embargo su utilidad en pacientes con
hemorragia debida a tlcera péptica es objeto de investigacion
con resultados divergentes. Se sabe que la sensibilidad de la
histologia se reduce en pacientes con hemorragia digestiva
de 96% a 80%. 217 La informacién sobre la utilidad del TRU
es alin mas divergente, variando su sensibilidad de 32 a 95%
en los estudios existentes!®. En el presente trabajo tomamos
como prueba de oro el estudio histolégico obteniendo una
buena sensibilidad del TRU (89.5%), una de las mas altas
entre las tasas de sensibilidad publicadas!®!?. Un elemento a
considerar es que los estudios de TRU en HDA que tomaron
biopsias de antro y cuerpo gastrico obtuvieron una mejor
sensibilidad, entre 70 y 90% %18, en comparacion con las
tomadas s6lo de antro, entre 30 y 67%.192° En el presente
trabajo hemos tomado biopsias de antro y cuerpo, lo cual
podria explicar la sensibilidad obtenida. Por ejemplo en el
estudio de Jui Tang!? se compararon dos grupos de pacien-
tes, 324 con HDA por UP y 164 controles sanos, sin HDA
ni UP, en los cuales se tomaron biopsias de antro y cuerpo
para la basqueda de H. pylori, a través del TRU, obteniendo
una sensibilidad de 83.3% en el grupo de HDA por UP y una
sensibilidad de 94.4% en el grupo control.

En la practica clinica, es suficiente obtener un resultado
positivo de cualquiera de las dos pruebas para definir que
el paciente tiene infecciéon por H. pylori. Esto es debido a
su alta especificidad. Asi, si combinamos ambas pruebas se
obtendria una mayor prevalencia de H. pylori (64.5%) com-
parada con cualquiera de las dos pruebas por separado: his-
tologia (51.6%) y TRU (59.1%). De tal modo que se podria
postular que la combinacién de ambas pruebas aumenta la
tasa de deteccién de H pylori. De igual modo si analizamos
el coeficiente de probabilidad negativo, LR (-) 0.14, del test
de ureasa en comparacién con la histologia, encontramos
que al tener un resultado negativo de TRU disminuye de
manera importante la probabilidad de que el paciente sea
portador de H. pylori.

Una de las ventajas del uso del TRU es su simplicidad y
la réapida obtencion de resultados, en un maximo de 24 ho-
ras, comparado con la histologia con un tiempo minimo de
3 dias, permitiendo iniciar antes del alta el tratamiento para
H.pylori en los casos positivos.

El principal aporte del presente estudio es la experien-
cia local de una alta sensibilidad del TRU en el sangrado
agudo, como también que la combinacién de ambas pruebas
aumenta la tasa de deteccién de H. pylori. Una limitacion
del estudio es el numero limitado de pacientes por lo que
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no se puede obtener conclusiones si el uso prolongado de
inhibidores de bomba de protones endovenoso previo a en-
doscopia, la ingesta de AINES o la presencia de sangrado
activo al momento de la toma de biopsias podria influir en la
sensibilidad del TRU. Otra limitacién, es que no hemos con-
siderado el aporte de la histologia en términos de metaplasia
intestinal, displasia y atrofia gastrica, informacién que no es
obtenida a través del TRU, que nos ayudaria a elegir que
prueba realizar y en qué tipo de pacientes.
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