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				Resumen
Introducción. Se estima que aproximadamente la mitad de la población mundial ha sido infectada con H. pylori en algún momento; generalmente, la infección ocurre en la niñez, y puede persistir de por vida en el estómago si no se trata. Objetivo. Comparar los diferentes métodos de diagnóstico para H. pylori, y describir nuevas alternativas diagnósticas disponibles en la actualidad. Metodología. Se llevó a cabo una búsqueda detallada en bases de datos científicas, eligiendo estudios pertinentes según criterios determinados. Se consideraron características propias de cada método de diagnóstico, ventajas y desventajas, limitaciones presentes, utilizando tablas y compilaciones narrativas. Resultados. Se identificaron métodos de diagnóstico precisos y eficientes que permiten identificar de manera temprana la presencia de H. pylori. Además, se describieron métodos de diagnóstico molecular como la reacción en cadena de la polimerasa (PCR). Conclusión. Esta revisión enfatiza la relevancia de un diagnóstico oportuno para H. pylori destacando los nuevos métodos de diagnóstico existentes y el requerimiento de investigar más; ya que, a pesar de los avances en el diagnóstico, aún existen desafíos y limitaciones que deben superarse. Área de estudio general: Microbiología. Área de estudio específica: Bacteriología. Tipo de estudio:  Artículo original.
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				Abstract
Introduction: It is estimated that half of the world's population has been infected with H. pylori at some point; infection usually occurs in childhood and can persist for life in the stomach if untreated. Objective: To compare the different diagnostic methods for H. pylori, and to describe new diagnostic alternatives currently available. Methodology: A detailed search of scientific databases was conducted, choosing relevant studies according to specific criteria. The characteristics of each diagnostic method, advantages and disadvantages, limitations present, using tables and narrative compilations were considered. Results: Accurate and efficient diagnostic methods that allow early identification of the presence of H. pylori were identified. In addition, molecular diagnostic methods such as polymerase chain reaction (PCR) were described. Conclusion: This review emphasizes the relevance of timely diagnosis for H. pylori by highlighting the existing new diagnostic methods and the requirement for further research; since, despite advances in diagnosis, there are still challenges and limitations to be overcome. General area of study: Microbiology. Specific area of study: Bacteriology. Type of study: Original article.
 

		

	

	 

	 

	
		Introducción



	Helicobacter pylori es una bacteria que se encuentra en el estómago y está asociada con diversas enfermedades gastrointestinales, como la gastritis, el desarrollo de úlceras pépticas y duodenales que generan complicaciones como la hemorragia, cáncer gástrico incluyendo linfoma del tejido linfoide asociado a la mucosa gástrica (1, 2). La infección por H. pylori se adquiere generalmente durante la infancia y permanece de forma asintomática durante años (2).

	La mayoría de personas que son portadores de H. pylori permanecen asintomáticos, la infección predispone al desarrollo de diversas condiciones clínicas  incluyendo enfermedades de la sangre como anemia por deficiencia de hierro, deficiencia de vitamina B12 y trombocitopenia inmune crónica (cITP), así como otras enfermedades como síndrome metabólico, diabetes, enfermedad del hígado graso no alcohólico, enfermedad de Alzheimer, enfermedad neurológica, enfermedad de la piel y enfermedad cardiovascular (3, 4).

	Las patologías atribuidas a la infección por H. pylori son causadas por interacciones complejas de virulencia bacteriana, respuesta inmunitaria del huésped y factores ambientales (2, 5).

	La Organización Mundial de la Salud (OMS), en un informe emitido en 2020 bajo el título de “Problemas sanitarios urgentes de dimensión mundial” enlista a H. pylori como uno de los principales microorganismos que desafortunadamente cada vez más presentan resistencia antimicrobiana siendo este un problema de salud pública, de esta forma se busca un método efectivo que permita obtener un buen diagnóstico para tratar a tiempo esta enfermedad (6, 7).

	La elección del método de diagnóstico a utilizar depende de las circunstancias clínicas del paciente a evaluar, la disponibilidad de la prueba, el tiempo de obtención de resultados y su costo-efectividad. En la práctica clínica se aplican métodos de diagnóstico invasivos y no invasivos, cada uno presenta ventajas y limitaciones relacionadas, en la detección de H. pylori (3).

	Las pruebas no invasivas con la prueba del aliento con 13C-urea y la prueba de antígenos en heces permiten el diagnóstico de una infección actual. La detección serológica de anticuerpos no permite marcar una diferencia entre una infección actual o una infección previa por H. pylori, por lo que es necesario confirmar. Las pruebas invasivas requieren una muestra de biopsia de mucosa gástrica, incluyen la prueba de ureasa, evaluación histológica, cultivo microbiano y detección directa de material genético H. pylori mediante pruebas moleculares como secuenciación de próxima generación (NGS), PCR en tiempo real (RT-PCR). FISH, hibridación in situ con fluorescencia; qPCR, PCR cuantitativa (8). 

	Por lo tanto, se formulan las siguientes interrogantes: ¿Cuáles son los métodos diagnósticos más utilizados actualmente para la detección de H. pylori? ¿Cómo se comparan las nuevas técnicas diagnósticas con los métodos tradicionales? ¿Qué factores pueden influir en la elección del método diagnóstico para H. pylori en diferentes contextos clínicos?

	El objetivo de esta investigación está enfocado en comparar los diferentes métodos de diagnóstico para Helicobacter pylori, mediante una revisión sistemática y describir nuevas alternativas diagnósticas disponibles en la actualidad.  

	En esta investigación se realizó una revisión exhaustiva de la literatura científica existente sobre los métodos de diagnóstico invasivos y no invasivos de la infección por H. pylori, se describe las ventajas y desventajas, tiempo de procesamiento y riesgos para el paciente en comparación con los métodos de diagnóstico existentes en la actualidad.

	
		Metodología



	La investigación fue de tipo documental se realizó una revisión bibliográfica de artículos científicos relacionados con los diferentes métodos de diagnóstico para la detección de H. pylori, a través de la recolección de información de bases de datos científicas.

	Se consideraron estudios que examinan los diversos métodos de diagnóstico para H. pylori, tanto invasivos como no invasivos, así como investigaciones sobre el diagnóstico en el laboratorio clínico. También se incluyeron artículos en inglés y español que sean significativos para el contexto de la revisión, así como estudios que analicen la utilidad clínica y el impacto de los métodos de diagnóstico de H. pylori. Se excluyeron aquellos estudios que no estuvieran directamente relacionados con el tema de interés, que no cumplieran con los criterios de inclusión o que no aportaran información relevante a la revisión. 

	La búsqueda se realizó mediante la selección y análisis de fuentes bibliográficas utilizando bases de datos que tengan revistas indexadas como PubMed, Scopus, ScieLO, Redalyc, Google Académico, Web of Science, Springer con ecuaciones de búsqueda elaboradas con los descriptores en ciencias de la salud: “Infección por Helicobacter pylori”, "Procedimientos de Laboratorio Clínico" y "Métodos de Diagnóstico invasivos y no invasivos" y operadores booleanos como: AND, OR y NOT, AND se utilizó para una mayor especificidad para la búsqueda, OR para unir variables que tiene el mismo significado y NOT para evitar confusiones en el buscador de la base de datos.

	Se llevó a cabo un análisis comparativo y crítico de los artículos seleccionados, considerando la relevancia y el contexto particular de cada estudio. Este proceso permitió identificar las principales tendencias emergentes, los hallazgos significativos, las limitaciones de cada investigación y sus contribuciones al tema en cuestión. A través de este enfoque, se buscó no solo evaluar la calidad de la evidencia disponible, sino también entender cómo cada artículo se inserta dentro del panorama general del diagnóstico de H. pylori, facilitando una visión más completa de las prácticas actuales y sus implicaciones en el ámbito clínico.

	
		Discusión 



	Helicobacter pylori (H. pylori) es una bacteria patógena gramnegativa y su infección causa inflamación de los tejidos del estómago que conduce al desarrollo de úlcera gástrica y predispone de forma variable a patologías gastroduodenales graves en algunos pacientes (9). Puede presentarse en más de la mitad de la población mundial lo que representa una preocupación significativa para la salud pública y se estima que en Latinoamérica alrededor del 80% de los sujetos con infección por H. pylori permanecen asintomáticos (10). El Registro Latinoamericano de H. pylori busca erradicar la bacteria en la población regional y controlar su impacto en pacientes con gastritis crónica y el potencial desarrollo de cáncer gástrico. En Ecuador el Ministerio de Salud Pública (MSP) reporta casos de infecciones por H. pylori en el 45% en la población rural y 47% en zona urbana, de los casos reportados el 23% corresponde a pacientes asintomática (11). 

	Métodos de diagnóstico:

	Son procedimientos utilizados para detectar la presencia de Helicobacter pylori en el organismo, cada uno de los cuales tiene sus propias ventajas y desventajas. Existen varios tipos de pruebas estas son ampliamente utilizadas en la práctica clínica según su necesidad y disponibilidad. Sin embargo, cada método tiene sus propias ventajas y limitaciones, por lo que es importante utilizar diferentes pruebas en combinación para obtener resultados más precisos y confiables. Las pruebas de diagnóstico se pueden realizar con técnicas invasivas y no invasivas (12, 13).

	Métodos no invasivos:

	Serología

	La serología a través de la medición de anticuerpos en sangre contra distintas proteínas H. pylori muestra exposición al microorganismo, tiene sensibilidad y especificidad variable según el kit serológico usado. Una limitación de los estudios serológicos es que no detectan infección activa, y también podría existir una reacción cruzada con otros microorganismos, lo que hace que la especificidad sea menor, por tal razón no convendría usarse para monitorizar la terapia (9, 14).

	Antígeno en heces

	Es una herramienta útil que logra, mediante anticuerpos policlonales o monoclonales, la detección de antígenos de H. pylori. Permite realizar el diagnóstico de infección por H. pylori previo a terapia y, además, es útil para evaluar la erradicación. Los antígenos en heces pueden ser detectados mediante inmunoensayos enzimáticos o inmunocromatográficos (1).

	La prueba de antígeno en heces de H. pylori es útil, especialmente para verificar la eficacia del tratamiento, debido a su amplia disponibilidad y facilidad de realización en comparación con métodos más invasivos. Sin embargo, es importante tener cuidado con los pacientes que presentan diarrea, ya que esto podría disminuir la concentración de antígenos y resultar en un falso negativo (14, 15). 

	Prueba de aliento

	El mecanismo de acción de este método diagnóstico consiste en la hidrólisis de urea usando isótopos del carbono, y una vez que se administra por vía oral, la enzima ureasa de H. pylori produce, de manera importante, amoníaco y dióxido de carbono, el cual se difunde por la sangre hacia los pulmones, permitiendo así su medición. Es un método efectivo para diagnóstico de H. pylori y es el más recomendado para buscar de manera no invasiva H. pylori previo al tratamiento (16, 17). 

	Métodos invasivos:

	Prueba rápida de ureasa 

	Es una prueba de diagnóstico que evalúa la presencia de la enzima ureasa en una biopsia gástrica, su diagnóstico se limita únicamente permitiendo detectar infecciones activas y no aquellas pasadas. En este procedimiento, la muestra gástrica se expone a la urea, la cual es hidrolizada por la acción de la ureasa, generando dióxido de carbono y amoníaco. Este proceso provoca un cambio en el pH que se revela mediante un cambio colorimétrico (1, 18). 

	Histología 

	Se deben tomar muestras de biopsia gástrica, las que serán evaluadas por un patólogo. Existen diferentes tinciones para la búsqueda de H. pylori dentro de las que encontramos hematoxilina-eosina, además de otras como Genta, Warthin-Starry de plata y Giemsa. La tinción de Giemsa modificada sería la primera opción, por ser más barata y reproducible. La precisión de la histología depende de varios factores, como la experiencia del patólogo, la densidad de colonización de la mucosa gástrica por H. pylori, la calidad y cantidad de la muestra y la evaluación subjetiva de los cambios en los tejidos. La ventaja de la histología es que, además de informar sobre la presencia de H. pylori, permite evaluar el grado de inflamación de la mucosa gástrica (13, 19).

	Cultivo

	El cultivo de H. pylori a partir de biopsias gástricas no está ampliamente disponible en la práctica clínica habitual. Para aislar la bacteria, es necesario considerar varios factores, como la calidad de la muestra, la presencia de flora comensal, el tiempo transcurrido hasta el cultivo y el transporte. Sin embargo, una de sus ventajas es que permite evaluar la sensibilidad a diferentes antibióticos, lo cual es útil para pacientes que han fracasado en varios tratamientos (18).

	Pruebas moleculares

	Método de diagnóstico efectivo útil para la detección de infección por H. pylori. La más utilizada es la reacción en cadena de la polimerasa o PCR permite evaluar genes patógenos y la detección de resistencia contra antibióticos de uso frecuente (8). La secuenciación de nueva generación que se aplica para detectar tanto el H. pylori como las mutaciones asociadas a la resistencia a los antibióticos. Una de las principales ventajas del uso de pruebas moleculares es la detección de H. pylori en casos sospechosos con resultados negativos basados en pruebas convencionales (20).

	Estos métodos se basan en la amplificación de regiones específicas del ADN de la bacteria, lo que permite una detección más precisa y confiable. Además, se están investigando marcadores genéticos asociados a la virulencia de la bacteria, lo que podría ayudar a identificar aquellas cepas que tienen mayor potencial patogénico y, por lo tanto, son más susceptibles de causar enfermedad (21).

	Tabla 1. Comparación de los distintos métodos diagnósticos

	
		
				Prueba

				S %

				E%

				Limitaciones

				Referencia

		

		
				Serológica

				55,6-100

				58,7-96,8

				No detecta solo infección activa.

		

		
				Heces

				83

				87 – 94

				No siempre refleja el estado activo de la infección.

		

	

	(8)

	(22)

	 

	Tabla 1. Comparación de los distintos métodos diagnósticos (continuación)

	
		
				Prueba

				S %

				E%

				Limitaciones

				Referencia

		

		
				Prueba de aliento

				96 -97

				93 – 96

				Se deben suspender los IBP previo al examen porque disminuye su sensibilidad

				
		

		
				Ureasa

				80 – 95

				97-99

				Puede tener falsos negativos según tratamiento.

		

		
				Histología

				90
 

				> 95
 

				No es un procedimiento inmediato.

				
		

		
				Cultivo

				60

				98 – 100

				Costo y el tiempo.

		

		
				PCR molecular

				97 - 100

				98

				Poco disponible en el medio.
Altos costos.

		

	

	(12,17)

	(13)

	(18, 19)

	(18)

	(21, 23)

	Nota: S: Sensibilidad; E: Especificidad.

	Sensibilidad y especificidad 

	La sensibilidad y especificidad de los métodos diagnósticos para la detección de H. pylori presentan variaciones significativas. La sensibilidad se define como la capacidad de una prueba para identificar con precisión la presencia de la bacteria en individuos infectados, evitando así la emisión de resultados falsos negativos. Por su parte, la especificidad se refiere a la aptitud de la prueba para descartar correctamente la existencia de la bacteria en individuos no infectados, minimizando la posibilidad de resultados falsos positivos.

	Ambos parámetros, sensibilidad y especificidad, son fundamentales en la selección de una prueba diagnóstica, dado que es crucial obtener resultados confiables y precisos que sustenten adecuadamente la toma de decisiones clínicas. Asimismo, es importante considerar otros factores relevantes, como la tolerancia del paciente, los costos asociados a las pruebas y la disponibilidad de los recursos necesarios (24). 

	Nuevas alternativas diagnosticas:

	Tecnología de huella de masa de péptidos (PMF): 

	Se emplea para detectar y erradicar diversos microorganismos a través de una técnica efectiva, económica y precisa denominada "MALDI-TOF MS". Este método permite la identificación de H. pylori en pocas horas, a diferencia de los métodos tradicionales que pueden demorar varios días. Además, es altamente preciso y sensible, capaz de diferenciar entre distintas especies de Helicobacter y detectar resistencia a antibióticos. A diferencia de los métodos que requieren el cultivo de la bacteria, MALDI-TOF MS puede identificar muestras directamente a partir de biopsias. La técnica analiza partículas ionizándolas, clasificándolas según sus relaciones masa-carga y registrando sus tiempos de llegada a los detectores. Se ha desarrollado una biblioteca completa de Helicobacter que incluye 93 aislamientos gástricos de diez especies diferentes (14). 

	Biosensores:

	Son herramientas innovadoras que combinan biotecnología para identificar la presencia de Helicobacter pylori en muestras biológicas. Permiten la obtención de resultados en tiempo real, facilitando así la toma de decisiones clínica, es altamente sensible ya que permite la detección de niveles bajos de H. pylori, mejorando así precisión del diagnóstico y la toma de decisiones médicas (18).

	Son dispositivos compactos que se pueden utilizar en entornos clínicos o de atención primaria, sin necesidad de equipos complejo. En la actualidad, se elaboran diferentes tipos de nanopartículas, se utilizan enzimas específicas que generan una señal que indica la presencia de la bacteria. Emplean sondas de ADN que se unen a secuencias específicas de H. pylori, dando una señal detectable cuando se hibrida. Miden cambios electroquímicos relacionadas con H. pylori ofreciendo alta sensibilidad. Utilizan cambios en la absorbancia para detectar la presencia de H. pylori a través de interacciones específicas con anticuerpos o proteínas (25).

	Los biosensores para H. pylori son efectivos en la detección rápida de infecciones en pacientes con síntomas gastrointestinales, facilitan un diagnóstico temprano y permitiendo un tratamiento oportuno (26).

	PCR en heces:

	Es una técnica molecular capaz de detectar con sensibilidad el ADN de H. pylori en heces y, al mismo tiempo mutaciones que causan resistencia a la claritromicina. La opción de prueba de PCR en heces es menos invasiva en comparación con la toma de biopsias gástricas, a su vez es eficaz para identificar infecciones activas, lo que permite el tratamiento sea oportuno y adecuado. La PCR presenta una sensibilidad de aproximadamente 93,8% se desconoce la especificidad clínica. Se puede emplear en el seguimiento de la erradicación de la bacteria después de un tratamiento, y proporcionar información precisa para ajustar el tratamiento si es necesario (21, 27).

	El ADN de H. pylori se puede detectar en muestras de heces humanas con alta sensibilidad y, por lo tanto, con rendimiento similar al de otros métodos de diagnóstico (21).  

	Detección de anticuerpos IgG4: 

	La detección de IgG4, con otros isótopos de IgG, pueden ayudar a diferenciar entre infecciones agudas y crónicas. La presencia de anticuerpos IgG4 significativamente puede estar relacionada con una respuesta inmunitaria particular a la infección por H. pylori, y su medición puede proporcionar información la naturaleza de la infección y como control para el seguimiento de respuesta del tratamiento. La reacción de IgG4 podría aumentar el riesgo asociado a H. pylori de desarrollar cáncer gástrico (28). 

	La detección de anticuerpos IgG4 para H. pylori ofrece un enfoque adicional en el diagnóstico y manejo de la infección, aunque debe integrarse con otros métodos diagnósticos para obtener una evaluación más completa; promete ser uno de los métodos más eficientes (29).

	Las nuevas alternativas diagnósticas para H. pylori tienen diversas aplicaciones clínicas que contribuyen al manejo eficiente de la infección. Estas herramientas permiten realizar un diagnóstico preciso de la infección, lo que es fundamental para brindar un tratamiento adecuado y evitar complicaciones a largo plazo.

	
		Conclusiones



	
		Los destacados avances en los métodos de diagnóstico han contribuido significativamente a mejorar la detección y el seguimiento de H. pylori, facilitando así brindar un tratamiento oportuno. Se cree que un solo test no es recomendable para la detección de H. pylori, ya que cada resultado depende de las condiciones clínicas de cada paciente. La detección temprana y el tratamiento pertinente para la infección por H. pylori son clave en la salud y el bienestar de los pacientes, y es responsabilidad de los profesionales de la salud trabajar juntos para lograr esto. Las nuevas alternativas son de gran utilidad en el diagnóstico de pacientes y el seguimiento de la erradicación de H. pylori y la detección de posibles reinfecciones. El futuro se presenta prometedor con respecto a las perspectivas de diagnóstico para H. pylori, y es esencial continuar invirtiendo en investigación y recursos para garantizar mejoras continuas en el campo de la salud gastrointestinal.
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