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RESUMEN

Antecedentes: La prevalencia de las enfermedades respiratorias crénicas (ERC), incluida la bronquitis
crénicay la enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC), ha aumentado de manera significativa a lo
largo de las Gltimas décadas. Varios estudios han sugerido que la infeccion por Helicobacter pylori puede
estar relacionada con la aparicién de las ERC, pero los resultados presentados no han sido uniformes. Con
el objetivo de evaluar la posible asociacién de la infeccién por H. pylori con las ERC, llevamos a cabo el
presente metaanalisis.
Métodos: Realizamos una bisqueda bibliografica sistematica en PubMed, Embase, Ovid, Google Scholar
y CNKI desde su inicio hasta el 31 de octubre de 2013. Los términos de bisqueda utilizados fueron los
siguientes: «chronic respiratory disease», «chronic bronchitis», «chronic obstructive pulmonary disease» o
«COPD» en combinacién con «Helicobacter pylori» o «Campylobacter pylori». Segtin los criterios de inclu-
sién establecidos, seleccionamos todos los articulos publicados elegibles y extrajimos los datos esenciales.
Para evaluar la asociacién de H. pylori con la bronquitis crénica y la EPOC se realiz6 un analisis global y
se llevaron a cabo diversos andlisis de subgrupos, respectivamente.
Resultados: Finalmente se incluyeron en los analisis un total de 9 estudios de casos y controles en los que
se incluyeron 782 casos y 815 controles. La OR combinada fue de 2,30 (IC95%: 1,85-2,85) para el analisis
global, de 2,90 (IC95%: 2,04-4,13) para el analisis del subgrupo de bronquitis crénica y de 2,11 (IC95%:
1,35-3,29) para el andlisis del subgrupo de EPOC.
Conclusiones: Los resultados del analisis global y de los andlisis de subgrupos sugieren una asociacién
significativa entre H.pylori y ERC. Seran necesarios nuevos estudios para esclarecer los mecanismos
patogénicos.

© 2014 SEPAR. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Association Between Chronic Respiratory Diseases and Helicobacter pylori:
A Meta-Analysis

ABSTRACT

Background: The prevalence of chronic respiratory diseases (CRDs), including chronic bronchitis and
chronic obstructive pulmonary disease (COPD), has increased significantly over the past decades. Seve-
ral studies suggest that Helicobacter pylori infection may be related to the development of CRDs, but
the results were not consistent. We carried out a meta-analysis to evaluate the potential association of
H. pylori infection with CRDs.

Methods: We conducted a systematic literature search in PubMed, Embase, Ovid, Google Scholar and
CNKI from inception to October 31, 2013. The following search terms were used: “chronic respiratory
disease,” “chronic bronchitis,” “chronic obstructive pulmonary disease” or “COPD” in combination with
“Helicobacter pylori” or “Campylobacter pylori.” According to established inclusion criteria, we selected
all eligible published papers and then extracted essential data. To evaluate the association of H. pylori
with chronic bronchitis and COPD, an overall analysis and subgroup analyses were conducted.
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Results: A total of 9 case-control studies comprising 782 cases and 815 controls were included in the
study. Pooled ORs were 2.30 (95%Cl: 1.85-2.85) in the overall analysis, 2.90 (95%CI: 2.04-4.13) in
the chronic bronchitis subgroup, and 2.11 (95% CI: 1.35-3.29) in the COPD subgroup.

Conclusions: The results of the overall analysis and subgroup analyzed suggest a significant associa-
tion between H.pylori and CRDs. Further studies are needed to clarify the pathogenetic mechanisms

involved.

© 2014 SEPAR. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. All rights reserved.

Introduccion

La prevalencia de las enfermedades respiratorias crénicas (ERC),
incluida la bronquitis crénica y la enfermedad pulmonar obstruc-
tiva créonica (EPOC), haaumentado de manera significativaalo largo
de las Gltimas décadas’. Es bien sabido que la etiologia de las ERC es
bastante compleja. Se cree que ciertos factores de riesgo, como la
edad, el consumo de tabaco y la contaminacién atmosférica, estan
estrechamente relacionados con las ERC%3.

Helicobacter pylori, una bacteria gramnegativa de forma helicoi-
dal, ha sido involucrado en el riesgo de tlcera gastroduodenal y de
cancer gastrico®. En estudios previos se observé un aumento de la
seroprevalencia en diversas enfermedades, como ciertos trastornos
cardiacos® y enfermedades alérgicas®.

Hasta la fecha se han llevado a cabo algunos estudios e incluso
revisiones sistematicas y metaanalisis para evaluar la asociacién
entre H.pylori y enfermedades respiratorias como el asma’, la
tuberculosis pulmonar® y el cincer de pulmén®. Pero no ha habido
ninguna revision sistematica cuantitativa que se haya centrado en
la relacién entre la bronquitis crénica o la EPOC y la infeccién por
H. pylori. Aunque en diversos estudios se empez6 a evaluar la aso-
ciacién de la infeccién por H. pylori con la ERC'?, los resultados no
fueron consistentes. Algtn estudio indicé una ausencia de relacién
entre H. pylori y ERC'!, mientras que otros mostraron una relacién
estrecha’?.

Con objeto de conocer mejor la asociacion entre ERC y H. pylori,
hemos revisado de forma sistematica los estudios publicados
y hemos llevado a cabo el primer metaandlisis al respecto.
La posible asociacién puede ayudarnos a comprender mejor
el mecanismo patolégico de las ERC y puede contribuir a su
prevencion.

Material y métodos
Estrategia de biisqueda bibliogrdfica

Hemos realizado una biisqueda bibliografica sistematica, sin
limitacién de idioma, en PubMed, Embase, Ovid, Google Scholar
y China National Knowledge Infraestructure (CNKI) desde su inicio
hasta el 31 de octubre de 2013. Los términos de biisqueda utiliza-
dos fueron los siguientes: «chronic respiratory disease», «chronic
bronchitis», «chronic obstructive pulmonary disease» o «<COPD» en
combinacién con «Helicobacter pylori» o «Campylobacter pylori».
Cuando la bisqueda aportaba algin articulo en un idioma distinto
al inglés, se examinaron los abstracts para la posible inclusién y
se examinaron luego los textos completos para obtener cualquier
informacién de posible relevancia. Evaluamos las publicaciones
que podian estar relacionadas mediante el examen de los titu-
los y abstracts, y luego obtuvimos el texto completo de los
articulos claramente relevantes para un examen mas detallado.
Ademas, se realizé también un examen de seleccién de los demas
articulos relevantes que podian haber pasado desapercibidos en la
basqueda inicial.

Criterios de inclusion y exclusion

Los criterios utilizados para la seleccién de la literatura fueron
los siguientes: a)la asociacion de la infeccién por H. pylori con las
ERC debe estar claramente descrita en los estudios; b)debe indi-
carse el diagnéstico de lainfeccion por H. pyloriy el nimero de casos
y de controles; c) deben presentarse también el tamafio muestral,
las odds ratio (OR) y sus intervalos de confianza (IC) del 95%, o bien
la informacién que permita inferir estos resultados; d)los métodos
de obtencién de datos y el analisis deben ser aceptables desde el
punto de vista estadistico, y e) estudios de casos y controles.

En consecuencia, se utilizaron también los siguientes criterios
de exclusién: a) publicaciones duplicadas y revisiones; b) disefio y
definicion de los estudios manifiestamente diferentes de los crite-
rios de inclusién; c¢)estudios que no fueran de casos y controles, y
d)falta de informacién para obtener el nimero de casos y controles
y otros datos esenciales. Tras realizar una biisqueda intensa, revi-
samos todos los articulos segin los criterios definidos antes para
un analisis mas detallado.

Extraccion de los datos

Los datos de todas las publicaciones elegibles fueron extraidos
cuidadosamente de manera independiente por 2 de los autores,
aplicando los criterios de inclusién mencionados antes. En caso de
discrepancia, se alcanzé un consenso mediante debate. En el caso
de que no fuera posible llegar a un acuerdo, se consultaba a otro
autor para resolver la controversia, y se llegaba a una decisién final
por mayoria de votos. La informacién extraida se incluy6 en una
base de datos.

Evaluacion de la calidad metodolégica

Se evalu6 la calidad metodolégica de todos los estudios de casos
y controles incluidos mediante la Newcastle-Ottawa Scale (NOS)'3,
LaNOS se basaen el principio semicuantitativo del sistema de estre-
llas Series para evaluar la calidad de la literatura, puntuandola entre
0y 9 estrellas.

Andlisis estadistico

Se estimaron las ratio (OR) de las ERC asociadas a la presencia
de H.pylori para cada estudio. Para la deteccién de todo posible
sesgo en el tamafio muestral se representaron graficamente las OR
y sus intervalos de confianza (IC) del 95% de cada estudio frente al
nlimero correspondiente de participantes.

La heterogeneidad estadistica se analiz6 con el empleo del para-
metro estadistico Q, y se consider6 estadisticamente significativo
un valor de p<0,05. Si el resultado de la prueba de heterogeneidad
era de I2 (I al cuadrado)>50%, se utilizaba para el metaanalisis el
modelo de efectos aleatorios (DerSimonian y Laird)'“. En otro caso,
las OR se combinaban segtin el modelo de efectos fijos (Mantel
y Haenszel)'>. Se utiliz6 la prueba de Z para determinar la sig-
nificacién de la OR combinada. Se evalu6 el sesgo de publicacién
mediante el nimero de fallo-seguro (Nfs0,05) para los valores de p
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369 referencias de posible
relevancia identificadas
mediante Pubmed, Embase,
Ovid, Google scholar y CNKI

347 articulos excluidos mediante
revision de titulo y abstract

— 79 revisiones;
— 37 presentaciones de casos;

A 4

— 6 metaanalisis;
— 15 cartas;

— 210 articulos desechados por no
tener una relacion directa

A 4

22 articulos que requerian un
examen del texto completo

13 excluidos tras el examen
del texto completo

— 5 doble publicacion o subgrupos
de una publicacién completa

A 4

— 2 metaandlisis

h 4 — 4 con datos insuficientes

— 2 estudios transversales

9 estudios incluidos segun los
criterios de inclusion y exclusion

Figura 1. Diagrama de flujo de los estudios incluidos/excluidos.

inferiores a 0,05 (p<0,05)'6. El andlisis estadistico se llevé a cabo
con el programa Review Manager 5.2.

Resultados
Biisqueda bibliogrdfica y base de datos para el metaandlisis

Con el empleo de nuestra estrategia de identificacién de arti-
culos se encontraron 369 referencias de posible relevancia. Y
mediante la lectura de los titulos y los abstracts se desecharon 347
por diversas razones (fig. 1). En consecuencia, se obtuvieron 22 arti-
culos con el texto completo para realizar un examen cuidadoso. Con
la aplicacién estricta de nuestros criterios de inclusiéon y exclusion,
finalmente, la seleccién fue de un total de 9 estudios de casos y
controles'!1217-23 para la inclusién en el metaanalisis. Todos los
articulos incluidos estaban escritos en inglés.

Con el empleo de la informacién extraida de cada articulo esta-
blecimos una base de datos que incluia los siguientes elementos de
informacién: primer autor, afio de publicacién, niimero de casos
y controles para cada estudio y nimero de personas positivas
para H. pylori en los grupos de casos y de controles. En la tabla 1
se presentan las puntuaciones de calidad de los estudios inclui-
dos. La media de calidad fue de 7 estrellas y media. Todos los

Tabla 1

casos tenian un diagnéstico de bronquitis crénica o EPOC aplicando
estrictamente los siguientes criterios diagnésticos. La bronquitis
crénica se definié clinicamente como la presencia de tos pro-
ductiva crénica durante 3 meses en al menos 2 afios seguidos,
en un paciente en el que se hubieran descartado otras causas
de tos crénica. Si la presencia de obstruccién al flujo aéreo no
totalmente reversible se confirmaba mediante espirometria (FEV4
posbroncodilatador < 80% del valor esperado, junto con un valor
de FEV1/FVC<70%), debia diagnosticarse al paciente una EPOC. De
los estudios incluidos, 8 utilizaron radioinmunoanalisis (ELISA) en
la prueba serolégica de IgG para la deteccién de la presencia de
H. pylori'112.17.18,20-23 y tan solo uno utilizé la prueba de 13C-urea
en aliento para el diagndstico de H. pylori'®. Se incluyeron también
otros datos necesarios en los graficos de Forest del metaanalisis
(fig. 2).

Prueba de la heterogeneidad

Analizamos la heterogeneidad del conjunto de todos los datos.
El valor de 12 fue del 43%. Por consiguiente, se utiliz6 un modelo
de efectos fijos para el cilculo de la OR global. Al dividir los datos
en subgrupos, se analizaron también las heterogeneidades. El
valor de I? para el subgrupo de bronquitis crénica fue del 0%. En
consecuencia, la asociacion entre bronquitis crénica y H. pylori se
analizé con el empleo del modelo de efectos fijos. En cambio, el
valor de I2 en el subgrupo de pacientes con EPOC fue del 54%, por
lo que se utilizé el modelo de efectos aleatorios.

Sintesis de los datos cuantitativos

Para la evaluacién de la posible relacién entre la infeccién por
H.pylori y las ERC, se obtuvieron para la inclusién en el metaana-
lisis los datos disponibles de 9 estudios de casos y controles con
un total de 782 casos y 815 controles, de los que 547 casos y 427
controles eran positivos para H. pylori, mientras que 235 casos y
388 controles eran negativos para H. pylori. Como se muestra en la
figura 2, la OR global fue de 2,30 (IC95%: 1,85-2,85), y el valor Z
para la prueba de efecto global fue de 7,52 (p<0,05).

Teniendo en cuentala posible diferencia de influencia de la bron-
quitis crénica y la EPOC en los resultados, realizamos también un
andlisis de subgrupos con objeto de evaluar la relacién. Cuatro estu-
dios de casos y controles con 318 casos y 332 controles!8:2021.23
fueron incluidos en el subgrupo de bronquitis crénica, y los otros 5
estudios con 464 casos y 483 controles'!12:17.19.22 fyeron incluidos
en el subgrupo de EPOC. La OR para el subgrupo de bronquitis cré-
nica fue de 2,90 (IC95%: 2,04-4,13) y el valor de Z para la prueba de
efecto global fue de 5,92 (p <0,05) (fig. 3). Tal como se muestra en la
figura 4,1a OR del subgrupo de EPOC fue de 2,11 (IC95%: 1,35-3,29),
y el valor Z para la prueba de efecto global fue de 3,30 (p <0,05).

Caracteristicas de los estudios sobre la infeccién por Helicobacter pylori en pacientes con enfermedad respiratoria crénica y controles

Autor, afio Pais Tipo de estudio Método de deteccion Muestra Caso Control Puntuacién de calidad
HP(+)/n HP(+)/n
Caselli et al., 1999%° Italia Casos y controles ELISA (H. pylori IgG) Suero 49/60 40/69 7
Roussos et al., 20028 Grecia Casos y controles ELISA (H. pylori 1gG) Suero 120/144 72/120 8
Jun et al., 20062 China Casos y controles ELISA (H. pylori IgG) Suero 40/46 29/48 8
Kanbay et al., 200527 Turquia Casos y controles ELISA (H. pylori IgG) Suero 45/68 48/95 7
Roussos et al., 20052 Grecia Casos y controles ELISA (H. pylori IgG) Suero 98/126 69/126 8
Gencer et al., 200722 Turquia Casos y controles ELISA (H. pylori 1gG) Suero 38/49 25/50 7
Siva et al., 20137 Reino Unido Casos y controles ELISA (H. pylori IgG) Suero 35/64 4/17 8
Hashemi et al., 2011"! Iran Casos y controles ELISA (H. pylori IgG) Suero 32/90 30/90 8
Pronail et al., 2004'° Hungria Casos y controles 13C-urea en aliento 90/135 110/200 7

ELISA: enzyme-linked immunosorbent assay, radioinmunoandlisis; HP, Helicobacter pylori; Ig: inmunoglobulina.
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Odds ratio Odds ratio

Casos Controles M-H, efectos fijos, M-H, efectos fijos,
Estudio o subgrupo Eventos Total Eventos Total Ponderacion  IC del 95% IC del 95%
Caselli, 1999 [23] 49 60 40 69 6.2% 3,23 [1,44.7,26] —
Gencer, 2007 [22] 38 49 25 50 5.1% 3,45 [1,45. 8,25] e
Hashemi, 2011 [11] 32 90 30 90 17.6% 1,10 [0,60. 2,04] -
Jun, 2006 [21] 40 46 29 48 3,4% 4,37 [1,55.12,29] e
Kanbay, 2005 [20] 45 68 48 95 12,3% 1,92 [1,01. 3,65] e
Pronail, 2004 [19] 90 135 110 200 26,9% 1,64 [1,04. 2,58] Bl
Roussos, 2002 [18] 120 144 72 120 11,9% 3,33[1,88.5,90] -
Roussos, 2005 [12] 98 126 69 126 14,0% 2,89 [1,67.5,00] —_
Siva, 2013 [17] 35 64 4 17 2,6% 3,92 [1,15.13,34]
Total (IC del 95%) 782 815 100,0% 2,30 [1,85.13,34] ¢
Total de eventos 547 427
Heterogeneidad: X2 = 13,91 gl =8 12= 7,52 (p = 0,08), I2 = 43% oo i ! 5 e
Prueba de efecto global, Z = 7,52 (p < 0,00001) ‘Favorabl R é grupo Favorable a grupo

experimental de control

Figura 2. Metaanalisis con un modelo de efectos fijos para la asociacién de la infeccién por H. pylori con las enfermedades respiratorias crénicas (ERC).

Bronquitis Odds ratio Odds ratio
cronica Controles M-H, efectos fijos, M-H, efectos fijos,

Estudio o subgrupo Eventos Total Eventos Total Ponderacién IC del 95% IC del 95%
Caselli, 1999 [23] 49 60 40 69 18,4% 3,23 [1,44.7,26] —
Jun, 2006 [21] 40 46 29 48 10,0% 4,37 [1,55.12,29] -
Kanbay, 2005 [20] 45 68 48 95 36,5% 1,92 [1,01. 3,65] —
Roussos, 2002 [18] 120 144 72 120 35,2% 3,33[1,88.5,90] —
Total (IC del 95%) 318 332 100,0% 2,90 [2,04. 4,13] L 2
Total de eventos 254 189 . . . .
Heterogeneidad: X? = 2,49 gl = 3 (p = 0,48), 1> = 0% 0.01 01 1 10 100

Prueba de efecto global, Z = 5,92 (p < 0,00001)

Favorable a grupo
experimental

Favorable a grupo
de control

Figura 3. Metaanalisis con un modelo de efectos fijos para la asociacién de la infeccién por H. pylori con la bronquitis crénica.

Andlisis de sensibilidad

Con objeto de comparar la diferencia y evaluar la sensibilidad
del analisis global se aplicé también el modelo de efectos aleato-
rios. La OR combinada y su IC del 95% para el conjunto de todos los
estudios fue de 2,40 (IC95%: 1,77-3,26), y el valor de Z de la prueba
de efecto global fue de 5,66 (p <0,05), lo cual era similar a los resul-
tados obtenidos con el modelo de efectos fijos. De igual modo, se
utilizé el modelo de efectos aleatorios y el modelo de efectos fijos

para evaluar la sensibilidad y comparar la diferencia observada en
los analisis de subgrupos. No hubo casi diferencia en los resultados
obtenidos.

Examen de los sesgos
El nimero de fallo-seguro (Nfs0,05), para la evaluacién de la

fiabilidad del metaandlisis, se define como el ntimero de resulta-
dos negativos que podrian invertir los resultados significativos. El

Odds ratio Odds ratio

EPOC Controles M-H, efectos fijos, M-H, efectos fijos,
Estudio o subgrupo Eventos Total Eventos Total Ponderacion IC del 95% IC del 95%
Gencer, 2007 [22] 38 49 25 50 15,6% 3,45 [1,45. 8,25] _L_—'_
Hashemi, 2011 [11] 32 90 30 90 22,3% 1,10 [0,60. 2,04]
Pronail, 2004 [19] 90 135 110 200 27,7% 1,64 [1,04.2,58] Bl
Roussos, 2005 [12] 98 126 69 126 24,5% 2,89 [1,67.5,00] -
Siva, 2013 [17] 35 64 4 17 9,8%  3,92[1,15.13,34] -
Total (IC del 95%) 464 483 100,0% 2,11 [1,35. 3,29] <
Total de eventos 293 238 . . . .
Heterogeneidad: Tau? = 0,13 X? = 8,76 gl = 4 (p = 0,07), 12 = 54% 0.01 01 J 10 100

Prueba de efecto global, Z = 3,30 (p < 0,00010)

Favorable a grupo
experimental

Favorable a grupo
de control

Figura 4. Metaanalisis con un modelo de efectos aleatorios para la asociacion de la infeccién por H. pylori con la enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC).
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Nfs0,05 para el metaanalisis global fue de 196, lo cual sugiere que
casi no habia influencia del sesgo de publicacién en los resultados
del metaanalisis global. Ademas, se utiliz6 también el Nfs0,05 para
evaluar el sesgo de publicacién en los analisis de los subgrupos. Los
resultados fueron de 50 y 44. Ello sugiere que el sesgo de publi-
cacién puede tener muy poca influencia en los resultados de los
andlisis de subgrupos.

Discusion

En este metaandlisis cuantitativo examinamos la posible rela-
cién entre la infeccién por H. pyloriy las ERC a través de un andlisis
de los estudios de casos y controles publicados. Hasta donde noso-
tros sabemos, este es el primer metaanalisis publicado en el que se
evalda esta asociacién.

Se observé una asociacion significativa entre la infeccién por
H. pyloriy las ERC en el metaanalisis. La OR de resumen fue de 2,30
(IC95%: 1,85-2,85), y el valor Z para la prueba de efecto global fue
de 7,52 (p<0,05), lo cual apunta a que la infeccién por H. pylori
puede estar estrechamente asociada a las ERC. Y teniendo en cuenta
la posibilidad de que hubiera una diferencia en la influencia de
la bronquitis crénica y de la EPOC en los resultados, realizamos
también andlisis de subgrupos, en los que los resultados obtenidos
fueron similares.

Aunque varios metaanalisis previos no han sugerido que exista
una asociacién significativa entre la infeccion por H.pylori y el
asma’24,los resultados de nuestro metaanalisis, en el que se evalda
la posible relacién entre la infeccién por H. pylori y las ERC, fueron
positivos. Nuestros resultados fueron similares a los de los metaa-
nalisis que han indicado una asociacién intensa entre la infeccién
por H.pylori y la tuberculosis pulmonar® o el cancer de pulmén®.
Ademas, sugieren el concepto interesante de que la infeccién por
H. pylori tiene una asociacion intensa con la bronquitis crénica y la
EPOC.

Los mecanismos patogénicos que subyacen en la relacién posi-
tiva detectada entre la infecciéon por H. pylori y las ERC no se han
esclarecido todavia2°. Una posibilidad es que la respuesta inflama-
toria persistente de las vias aéreas inducida por los mediadores
relacionados con la infeccién por H. pylori dé lugar a la aparicién
de las ERC'%26, Otro posible mecanismo patogénico es que la loca-
lizacién de H. pylori pueda aumentar la sensibilidad de las células
pulmonares y el tejido bronquial a los factores estimulantes exter-
nos como el humo y el polvo®. Esto daria lugar a un aumento de la
morbilidad de ERC.

El presente estudio adolece de varias limitaciones. En primer
lugar, aunque los resultados de los estudios de casos y controles
fueron bastante fiables?, habia algunos factores de confusién que
interfieren en los resultados, como el sexo, la edad, el nivel socioe-
conémico y el tabaquismo?’. Las publicaciones primarias hacian
referencia a ello con una informacién incompleta, por lo que en
nuestro estudio no hemos llevado a cabo anélisis de subgrupos rela-
tivos a estos factores. En segundo lugar, dado el nimero limitado
de estudios y su bajo tamafio muestral, los resultados deben inter-
pretarse con precaucion. En tercer lugar, identificamos solamente
los articulos publicados de forma abierta hasta octubre de 2013,
y posiblemente no se identificaron algunos estudios relacionados
publicados o no publicados que podrian cumplir los criterios de
inclusién. En consecuencia, hay un cierto sesgo inevitable en los
resultados, aun cuando el Nfs0,05 no mostré sesgo de publicacién
significativo en nuestro estudio. En cuarto lugar, se ha indicado que
la relacién entre las cepas de H.pylori CagA+ y las ERC era mas
intensa que la positividad de anticuerpos IgG para H. pylori?!. Pero
la relacién entre las cepas de H. pylori Cag A+y las ERC no se evalué
porque solamente 3 estudios'!'221 aportaban informacién adicio-
nal detallada respecto a la positividad de Cag A. En quinto lugar, las

tasas de positividad de H. pylori obtenidas con los distintos métodos
de deteccién pueden ser considerablemente diferentes. En los estu-
dios incluidos en nuestro estudio, la prueba de 13C-urea en aliento
se utilizé en un solo estudio!?, y en el resto de ellos se empled
un método de ELISA!1.1217.18.20-23 para detectar la presencia de
H. pylori.

En resumen, los resultados del andlisis global y de los andlisis
de subgrupos sugieren una asociacion significativa entre la infec-
cién por H.pylori y las ERC. Tal vez haya llegado el momento de
realizar estudios bien disefiados y de un tamafio muestral elevado
para esclarecer los mecanismos patogénicos y responder a las pre-
guntas existentes sobre los efectos del tratamiento de erradicacién
en las enfermedades del sistema respiratorio.
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