Terapia dupla com altas doses
de amoxicilina: faz sentido
utilizar para erradicacao de
Helicobacter pylori?

Diante da crescente resisténcia a claritromicina, sao
necessarias novas estratégias para tentar aumentar as taxas de
erradicacao do tratamento para Helicobacter pylori. Uma das
abordagens possiveis é o uso de terapia dupla com altas doses
de amoxicilina, que inclusive ja é citada por diversas vezes
em um dos principais consensos recentes sobre Helicobacter

pylori (Maastricht VI).!

Segundo o Maastricht VI, mais estudos sao necessarios antes de
uma recomendacdao forte, mas em areas com alta resisténcia a
claritromicina (> 15%), a terapia com altas doses de
amoxicilina jd pode inclusive ser considerada um esquema de
primeira linha em alternativa a terapia quadrupla com bismuto,
principalmente onde o bismuto e a tetraciclina sao pouco

disponiveis.®

Em uma metanalise que incluiu 4 ensaios randomizados com
terapia com altas doses de amoxicilina + inibidor de bomba de
prétons em pacientes com pelo menos uma falha terapéutica

prévia, a taxa de erradicacdo foi de 81%.? Com isso, observa-se
que essa também seria uma abordagem possivel para tratamento
ap0s a primeira linha, com resultados comparaveis a outras
terapias.

Neste texto, iremos trazer os resultados de uma interessante
publicacao japonesa de 2023, onde Furuta e colaboradores
revisaram os principais estudos com terapia dupla com

amoxicilina para erradicacdo do Helicobacter pylori.’ Este
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estudo pode ser acessado na integra no seguinte 1link:
https://www.mdpi.com/2077-0383/12/9/3110

Terapia dupla com inibidor de bomba
de proétons

A terapia dupla com amoxicilina estd longe de ser algo novo.
Ela ja foi bastante utilizada no passado, mas foi substituida
ap0s resultados inicialmente satisfatdrios da classica terapia
tripla (IBP, amoxicilina e claritromicina). Contudo, com o
aumento da resisténcia a claritromicina, voltamos a olhar
estes resultados. Na Tabela 1, temos uma lista de trabalhos
que usaram terapia dupla IBP + amoxicilina.

Autor Ano |[Amoxicilina IBP Duracao| n |Erradicacao
R 11
Furuta  |2001/500 mg 6/6h| 2ePrazol 18 1, sl 17| 100.0%
mg 6/6h
Tai 2019|750 mg 6/6h| oomePrazol 401,y cl12e|  91.7%
mg 8/8h
R 11
Shirai  |2007|500 mg 6/6h| aPePrazol 10, sl 66|  90.9%
mg 6/6h
Omeprazol 40 ,
B ff 1 7 h 14 1 .6%
ayerdorffer|1995|750 mg 8/8 ng 8/8h dias|139 90.6
Rab 1 10
Furuta |2010|500 mg 6/6h| o P 22° 14 dias| 49 |  87.8%
mg 6/6h
. 0 1 40 .
Miehlke |2003|750 mg 6/6h| P 220 14 dias| 38 |  83.8%
mg 6/6h
Rabeprazol 10 ,
F t 2001 h 14 7 1.4%
uruta 001 500 mg 8/8 ng 12/12h dias| 9 8
1000 mg Lansoprazol 30 _
Sch t 1998 14 d 51 775%
chwartz 8/8h mg 8/8h 1as
) 1000 mg Omeprazol 40 _
Miehkl 2006 14 d 712 70%
Lenkte 8/8h mg 8/8h as
. . Omeprazol 20 _
Miyoshi 2001|500 mg 8/8h m;)lgalzh 14 dias| 98 66.3%
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Autor Ano |Amoxicilina IBP Duracao| n |Erradicacao
Rab 1 10
Nishizawa |2012|500 mg 6/6h| — P' 920 14 dias| 46 |  63.0%
mg 6/6h
) ) Rabeprazol 10 ,
M h 2001|500 8/8h 14 d 101 62.4%
oiyoshi mg 8/ ng 8/8h ias
1000 mg Rabeprazol 20 .
I t 2003 14 d 63 59%
Somoto 12/12h mg 12/12h as
1000 mg Lansoprazol 30 .
W 2 14 7 7%
ong 9001 15 /19n mg 12/12h dias| 75 >
) 1000 mg Dexlansoprazol ,
Att 2014 14 1 .8%
umi 20 12/12h | 120 mg 12/12n |14 dias| 13 53.8
1000 mg Lansoprazol 30 ,
h t 1 14 4 %
Schwartz 998 8/8h ng 12/12h dias| 49 53
0 1 20
Koizumi |1998|500 mg 8/8h| P 240 14 dias| 25 52%
mg 1x/d
0 1 20
Furuta |1998|500 mg 6/6h| P 22° 14 dias| 62 50%
mg 1x/d
0 1 40
Bell 1995|500 mg 8/8h| P 220 14 dias| 60 46%
mg 1x/d
) 1000 mg Omeprazol 40 ,
ttrill |[1997 14 445
Cottri 99 12/12h ng 1x/d dias| 85
750 mg Lansoprazol 30 ,
K 2000 14 d 24 43%
agaya 12/12h mg 1x/d as
Tabela 1: Trabalhos que utilizaram terapia dupla IBP +
amoxicilina. Retirado de Furuta T et al (2023).
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simplificando os regimes e desenvolvendo terapia dupla
efetiva.

Qual o racional disso? Bom, a amoxicilina exerce sua atividade
antibactericida ligando-se a proteina ligadora de penicilina
(PLP). Em um pH &cido, em torno de 3.0, o H. pylori prolifera
menos e a expressao de PLP é baixa, ao passo que no pH 7.4 o
H. pylori prolifera bastante e a expressao de PLP também

aumenta.® Portanto, quando o pH estd mais elevado, o ndmero de
alvos da amoxicilina aumenta e provavelmente ela se torna mais
efetiva e estavel. Um bloqueio acido mais efetivo
consequentemente contribui para o sucesso da erradicacao.

De fato, o primeiro estudo com terapia dupla e vonoprazana
apresentou um taxa de erradicacao de 92.9%, que foi semelhante
a terapia tripla com vonoprazana + amoxicilina +

claritromicina.” Desde entdo, foram publicados diversos estudos
com esse regime (Tabela 2), utilizando diferentes posologias e
tempos de tratamento e obtendo resultados em geral superiores
a terapia dupla com IBP (Tabela 1).

Autor | Ano | Amoxicilina | Vonoprazana |Duracao| n |Erradicacao

1000 mg 8/8h
Gao [2022| ou 750 mg |10 mg 12/12h |14 dias| 43 95.3%
6/6h

1000 mg
12/12h

Qian [2022| 750 mg 6/6h |20 mg 12/12h |10 dias|125 93.
Furuta|2019| 500 mg 8/8h |20 mg 12/12h| 7 dias | 56 92.

1000 mg 8/8h
Gao |2022| ou 750 mg |20 mg 12/12h |14 dias|143 91.
6/6h

Sue |2022| 500 mg 6/6h |20 mg 12/12h| 7 dias | 20 90.

1000 mg
12/12h

Zuberi | 2022 20 mg 12/12h |14 dias| 92 93.

()]
o

=N
o°

(e}
o

(@)
o°

(o)
o®

Hu |2022 20 mg 12/12h |10 dias| 37 89.

N
o°




Autor | Ano | Amoxicilina | Vonoprazana |Duracao| n |Erradicacao
1000 mg :
d 55 89.1%
Hu |[2022 12/12h 20 mg 12/12h |14 dias
Hu |2022|1000 mg 8/8h |20 mg 12/12h |14 dias| 55 87.3%
. 1000 mg .
2/12h |10 d 125 85.1%
Qian [2022 12/12h 20 mg 12/ las
750 mg .
t 202 2 12/12h| 7 0 85.0%
Gotoda | 2020 12/12h 0 mg 12/ dias | 6
. 750 mg :
ki|202 2 12/12h| 7 168 84.5%
Suzuki|2020 12/12h O mg 12/ dias
Hu |2022|1000 mg 8/8h |20 mg 12/12h |10 dias| 37 81.1%
Hu (2022|1000 mg 8/8h |20 mg 12/12h| 7 dias | 21 81.0%
Chey 2022|1000 mg 8/8h |20 mg 12/12h |14 dias|324 78.5%
1000 mg .
H 2022 2 12/12h| 7 d 24 66.7%
u 0 12/12h 0 mg 12/ ias
Lin [2022| 500 mg 6/6h |20 mg 12/12h| 7 dias | 61 60.7%
Lin [2022| 750 mg 6/6h |20 mg 12/12h| 7 dias | 84 58.3%

Tabela 2: Trabalhos que utilizaram terapia dupla vonoprazana +

amoxicilina. Retirado de Furuta T et al (2023).
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Mensagens finais

0 grande mérito da terapia dupla com altas

amoxicilina é reduzir os

Os dados,
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