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Helicobacter pylori: Incidéncia e Evolu¢do em Portugal

Resumo

O objectivo desta monografia é fazer uma abordagem da incidéncia de infecgao pela
bactéria Helicobacter pylori na populagao portuguesa, assim como, proceder a um
levantamento das principais evolugoes desta patologia.

Uma vez que a infecgao através desta bactéria € um assunto bastante actual, resolvi
fazer também uma pesquisa mais aprofundada acerca da mesma, e dos esquemas
terapéuticos mais utilizados.

Durante a realizagao desta monografia procedi a recolha de diversa informacao,
recorrendo para o efeito a informagao disponibilizada em farmacias, informagao cientifica,
nomeadamente estudos em que foram abordados o tema da incidéncia da infeccao por
H.pylori e as suas evolugdes, assim como a realizagao de questoes a utentes que sofrem desta
patologia da Farmacia Figueiredo e Farmacia Confianga. Toda esta informagao foi bastante
util no que diz respeito a analise da incidéncia da infecgao.

Outro dos principais objectivos desta monografia é alertar os utentes para a
existéncia desta patologia, para a sua declarada incidéncia no nosso pais, os seus factores de
risco e as suas evolugoes. Infelizmente, apercebi-me que os utentes ainda nao estao
totalmente sensiveis e informados acerca do tema em questao. De forma a tentar ajudar a
sensibilizar os utentes e a contrariar esta tendéncia, elaborei um folheto informativo, a ser
disponibilizado em farmacias, contendo nomeadamente, informagoes acerca da bactéria, as
suas evolucoes, o seu diagnostico e o seu tratamento. O folheto informativo sera um
complemento do atendimento farmacéutico, em que se cede todas as informagoes

relevantes, para utentes que apresentem sintomas associados a esta doengaz
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Introducao

‘Ainda mais entusiasmantes sdo certas espirais que encontro
constantemente no estémago de cdes e, para além de serem numerosas
na camada de muco que envolve a mucosa, penetram no limen da
gldndula do piloro e do fundo, e por vezes alcancam as gldndulas do

baixo.” "

Foi com estas palavras que, pela primeira vez, em 1892, o patologista italiano Giulio
Bizzozero descreveu a presenca de helicobacters no estomago de mamiferos, mais
propriamente em caes.

A H.pylori foi identificada por Warren e Marshall em 1982, sendo que esta
descoberta valeu aos dois investigadores australianos o Prémio Nobel da Medicina em 2005.
[2]

Foi demonstrado que, entre 70% a 100% dos pacientes com gastrites, Ulceras
gastricas e duodenais, estdo infectados com H.pylori. ®! Esta bactéria infecta mais de metade
da populagio mundial, e € mais comum nos paises tropicais e em desenvolvimento.P! ¥

A grande maioria da populagao infectada com a H.pylori nao apresenta sintomas e nao
desenvolve complicagoes. No entanto, a H.pylori pode provocar diversos problemas no
aparelho digestivo, incluindo gastrites, Ulceras e, muito menos frequentemente, cancro do
estomago e linfomas gastricos MALT.

Em Portugal cerca de 83% da populagao adulta encontra-se infectada, e 50% das
criancas também. !

Tendo em conta esta dura realidade e estando cada vez mais em contacto com casos
de infeccao por H.pylori, achei interessante e pertinente abordar este tema tao actual, de
forma a ganhar mais conhecimentos acerca deste assunto, e de forma a poder transmitir
alguns conhecimentos importantes aos utentes.

Assim, espero conseguir elucidar os utentes sobre esta patologia, e consciencializar
acerca da sua incidéncia em Portugal e no mundo, da sua via de transmissao e das suas

evolugoes.
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I. O que é a Helicobacter Pylori?

Morfologicamente, a H.pylori é uma bactéria Gram negativa espiral, com 3,5 mcm de
comprimento e 0,6 mcm de largura e com 4 a 7 flagelos no seu final. Nos tecidos, a H.pylori
aparece com a forma espiral e fica perto das células epiteliais mucosas gastricas e nas

glandulas mucosas. ©!

A sua morfologia e os seus flagelos contribuem e facilitam a sua mobilidade na
camada mucosa. A H.pylori é microaerofilica, o que significa que prefere uma quantidade
reduzida de oxigénio para o seu crescimento. De forma a sobreviver ao ambiente acidico do
estomago, a H.pylori secreta uma enzima chamada urease, que converte a ureia quimica em
amonia. A produgao de amonia em volta da H.pylori neutraliza a acidez do estomago,
tornando o ambiente mais hospitaleiro para a bactéria. Adicionalmente, a forma helicoidal da
H.pylori permite que esta se junte a camada mucosa, que € menos acidica que o espago
interior, ou lumen, do estomago. Dotadas de grande mobilidade, as helicobacters podem
atravessar a mucosa gastrica e aderir-se as células epiteliais.

A colonizacao do estomago pela H.pylori depende do nivel de pH presente. Tanto pH
altamente acidos como pH altamente alcalinos, nao permitem a sobrevivéncia da bactéria. A
H.pylori apenas consegue sobreviver em meios com pH entre 1,5 e 7,5.

Conforme se ilustra na Figura I, a H.pylori infecta entre 70% a 90% da populagao em
paises em desenvolvimento e cerca de 30% em paises desenvolvidos, onde é muito menos
comum em pessoas jovens. Esta diferenga deve-se as melhores condigoes de higiene

existentes nos paises desenvolvidos.

Figura | — Distribuicio da infec¢do por H.pylori no mundo ™
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Em Portugal cerca de 83% da populagao adulta encontra-se infectada, sendo em
grande parte dos casos a infecgao adquirida na infancia, o que significa que se prolongara ao
longo de varios anos. Cerca de 50 % das criangas portuguesas com 8 anos de idade também
se encontram infectadas.

Foi demonstrado que a H.pylori é adquirida na infancia, principalmente através da via

fecal-oral (por comida e agua contaminadas), e persiste ao longo da vida do doente.

A H.pylori coloniza o epitélio do estomago e do duodeno, provocando alteragoes
fisiologicas negativas nas células, pois liberta certas enzimas e toxinas e activa o sistema
imunitario. Isto pode levar a casos de inflamagao nas paredes do estomago (gastrite croénica)
ou duodeno (duodenite), a alteragoes da produgao de acido gastrico e consequente
destruigao de tecidos. Um quadro patoldgico de gastrite créonica pode culminar em Ulceras
pépticas e, por outro lado, a H.pylori € também considerada um importante factor de risco

no desenvolvimento de cancro do estdmago e linfoma gastrico MALT. [

A destruicgao tecidular é mediada por residuos da urease: mucinase, fosfolipase, e pela
actividade da citotoxina formadora de vactolos. A citotoxina formadora de vacuolos lesiona
as células epiteliais e, juntamente com a urease, estimula a resposta inflamatéria. Como
resultado destas alteragoes, o estdmago e o duodeno tornam-se mais vulneraveis a acgao
dos sucos digestivos.”! A H.pylori defende-se da fagocitose e da morte intracelular através da
producao de superdxido dismutase e de catalase. Na Figura 2 pode-se ver, de forma

esquematizada, os factores de viruléncia da H.pylori.

Flagella Urease
bacterial mobility & chemotaxis neutralize gastric acid

to colonize under mucosa gastric mucosal injury (by ammonia)

Lipopolysaccharides
adhere to host cells
inflammation

Outer proteins
adhere to host cells

Exotoxin(s) # ¥
- vacuolating toxin (vacA)
gastric mucosal injury
#* Type IV secretion system
pilli-like structure
® ® ® for injection of effectors,

Secretory enzymes
- mucinase, protease, lipase
gastric mucosal injury

host cell

Effectors (cagA e.t.c)

actin remodelling,

IL-8 induction, host cell growth
and apoptosis inhibition

Figura 2 — Factores de Viruléncia da H.pylori V"
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A maior parte da populagio com gastrites cronicas e duodenites nao apresenta
sintomas. No entanto, algumas pessoas desenvolvem problemas mais sérios, incluindo
Ulceras estomacais e duodenais. As Ulceras podem provocar uma diversidade de sintomas,
tais como: dor e desconforto, sensagao de inchago, sensacao de enfartamento apds a
ingestao de uma pequena quantidade de comida, falta de apetite, nauseas e vomitos, fezes

escuras, sangramento de Ulceras que podem causar fadiga.

Menos frequentemente, a gastrite cronica causa alteragoes anormais no revestimento
do estomago, que pode levar a certas formas de cancro. Nao é comum o desenvolvimento
de cancro resultante da infeccao por H.pylori. No entanto, devido ao elevando numero de
pessoas em todo o mundo que sao infectadas com H.pylori, esta é considerada uma
importante causa de cancro do estomago. As pessoas que vivem em paises em que a
infeccao por H.pylori ocorre em idades jovens, sofrem um maior risco de ter cancro do

estomago.”

2. Diagnéstico

A escolha de um teste pode depender de questoes relacionadas com o custo,
disponibilidade, situagao clinica, prevaléncia da infecgao e a presenga de alguns factores que
podem influenciar os resultados (presenga de sangue no lUmen gastrointestinal, antibioticos

e inibidores da bomba de protoes).

O teste respiratorio e a pesquisa de antigénio nas fezes sao, pela sua precisao, os
métodos nao invasivos de eleicao. Estao especialmente indicados nas situagoes de
abordagem inicial da dispepsia nao investigada. Sao também adequados para avaliagao do
estado clinico apos a terapéutica de erradicagao, devendo ser respeitado um intervalo
minimo de, quatro semanas (no caso do teste respiratorio) e de 6-12 semanas (no caso da
pesquisa de antigénio nas fezes) apds o final do tratamento, de forma a evitar resultados

falso-negativos. O teste de pesquisa de antigénios nas fezes apresenta uma sensibilidade de

91% e uma especificidade de 93%. ™

No teste respiratorio o doente ingere uma solugao de ureia que contem carbono
marcado ('*C ou "C). Caso o doente esteja infectado, a bactéria degrada a ureia, através da
enzima urease, em amonia e carbono marcado, sendo este ultimo libertado. Este por sua vez
é exalado, sendo assim detectado na respiragao. A H.pylori sintetiza uma quantidade enorme

de urease, sendo esta muito importante no seu metabolismo e viruléncia (é também
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necessaria para colonizar a mucosa gastrica). Este método tem uma sensibilidade de 96 a

98%. ' Na Figura pode-se ver o esquema do funcionamento deste teste.
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Figura 3 — Esquema do funcionamento do teste respiratério "%

Relativamente aos testes associados a endoscopia digestiva alta, atribui-se uma
precisao diagnodstica semelhante quer a pesquisa histolégica em fragmentos biopsicos quer
ao teste rapido da urease. Estao indicados sempre que o contexto clinico justifica a
realizagao da endoscopia, devendo ser efectuadas biopsias do corpo e antro gastricos.

A serologia € o método usualmente empregue nos estudos epidemiologicos. Neste
teste é avaliada a presenca de anticorpos para a H.pylori. Se os anticorpos estiverem
presentes na amostra, a pessoa esta infectada com H.pylori ou esteve nos ultimos 3 anos.
Este teste deve também ser considerado em algumas situagoes clinicas (designadamente nas
Ulceras hemorragicas, linffoma MALT e doentes medicados com inibidores da bomba de
protoes ou antibioticos) por ser o uUnico teste diagnostico que nao é susceptivel de ser
afectado pela terapéutica antibidtica ou terapéutica anti-secretora. Esta contra-indicada no
controlo e avaliagao da terapéutica de erradicagao, uma vez que os anticorpos anti-H.pylori
podem persistir prolongadamente apds a eliminagao da infecgao. Este método tem uma

acuidade diagnéstica de 80 a 84%. ™
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Na Tabela | pode-se observar, de um forma esquematica, os testes de diagnosticos

mais utilizados e a sua classificagao.

Teste respiratorio

NAO INVASIVOS Pesquisa de antigénios H.pylori nas

. fezes
Testes Directos

Endoscopia digestiva alta

INVASIVOS Biopsia

Teste rapido da urease

Testes Indirectos Serologia Pesquisa de anticorpos anti-H.pylori

Tabela | — Classificacdo dos testes de diagnostico !

2.1. Vantagens e Desvantagens !'"

TESTE RESPIRATORIO

Vantagens: Método de diagnostico preciso, pratico e de facil execugao.

PESQUISA DE ANTIGENIOS NAS FEZES

Vantagens: A sua realizagao é apropriada quando se pretende pesquisar multiplas

espécies simultaneamente.

TESTE RAPIDO DA UREASE
Vantagens: Execucao rapida e simples.
Desvantagens: Alguns testes comerciais nao sao totalmente sensiveis antes de 24

horas

SEROLOGIA
Vantagens: Esta indicada a sua realizagdo em situagoes especificas: hemorragia por
Ulcera péptica, atrofia gastrica, linfoma MALT, uso recente ou prolongado de IBP ou

antibiodticos
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3. Evolucao da infecgao por H.pylori

A principal patologia causada pelo H.pylori é a inflamagao da mucosa gastrica. Existem
trés patologias intimamente relacionadas com a H.pylori: gastrite crénica, ulcera duodenal
e/ou gastrica e cancro gastrico. Na Figura 4 pode-se observar as varias patologias associadas

a H.pylori e as suas percentagens de incidéncia.

A
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Figura 4 — Principais patologias gastrointestinais associadas a infeccio por H.pylori !'?

Estas diferentes evolugoes podem ser atribuidas a diferente susceptibilidade de cada
pessoa, a viruléncia da estirpe da bactéria, a idade em que ocorre a infecgao, a factores
genéticos, a factores ambientais, entre outros. Entre os factores de risco gastrointestinais
gerais relacionados com o doente estao a idade superior a 60 anos, um historial de Ulcera
péptica ou complicagoes e existéncia de uma patologia associada ou grave. Também
contribuem para aumentar o risco gastrointestinal a medicagdo simultanea com anti-
coagulantes ou corticosteroides, e a utilizagao de AINFE’s (principalmente se em doses altas
ou administragio de 2 AINE’s em simultineo).” Na Tabela 2 podem observar-se,

esquematicamente, os factores de risco para a infecgao por H.pylori.

FACTORES RELACIONADO COM O DOENTE Idade superior a 60 anos

Historia de Ulcera péptica ou complicagoes

Patologia associada ou grave

FACTORES RELACIONADOS COM O | Utilizagao de AINE’s agressivos

MEDICAMENTO Utilizacao de doses altas ou de 2 AINE’s em

simultaneo

Medicagao simultanea com anticoagulante

Medicagao simultianea com corticosteroides

Tabela 2 — Factores de risco relacionados com o doente e com a medicacio
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3.1. Gastrite

A mais frequente patologia associada a infeccao por H.pylori é a gastrite cronica
simples, nao sendo acompanhada por alteragoes significativas na secre¢ao do acido gastrico e
nao leva a complicagoes de maior gravidade.

Apesar desse facto, a gastrite cronica causada pela H.pylori pode evoluir, em
determinadas condigOes, para gastrite atrofica. A gastrite atrofica destroi as células epiteliais
que produzem dcidos e enzimas digestivas, e em alguns casos evolui para metaplasia
intestinal, que, por sua vez, evolui em circunstancias especiais para displasia gastrica.
Consequentemente podem levar ao aparecimento de dois tipos de cancro: o cancro gastrico
e o linfoma gastrico MALT (mucosa-associated lymphoid tissue)!'! (Tabela 3). A infecgio por

H.pylori esta associada a 70% dos casos de gastrite cronica.

Taxa de Progressao para Cancro Gastrico % por ano
Gastrite Atrofica 0-1,8%
Metaplasia Intestinal 0-10%
Displasia Gastrica 0-73%

Tabela 3 — Evolugio das diferentes lesdes pré-malignas induzidas por H.pylori para cancro '

3.2. Ulcera Gastrica e Duodenal

A H.pylori enfraquece a mucosa protectora que envolve o estomago e o duodeno.
Tanto o acido gastrico como a bactéria irritam o revestimento e provocam uma ferida, ou
ulcera.

A doenca ulcerosa ocorre em 15% das pessoas infectadas pela H.pylori e ¢é
caracterizada por lesoes inflamatorias na regiao antral ou no corpo do estébmago, aumento
da produgao de gastrina e da secregao acida.

Juntamente com a H.pylori, o uso de AINFE’s e o tabagismo também promovem a
formacao de Ulceras.

Cerca de 30 a 60% dos doentes com ulcera gastrica estao infectados pela H.pylori,
sendo que, hoje em dia, 70% dos doentes que sofrem de Ulcera duodenal encontram-se
infectados pela bactéria. ['*!

A gastrite com predominio antral esta associada a formagao de Ulcera duodenal. A
gastrite que envolve predominantemente o corpo do estomago pode predispor ao

desenvolvimento de Ulceras gastricas, atrofia gistrica e finalmente cancro gastrico. !'¥
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A importancia da H.pylori na patologia da dUlcera péptica esta amplamente
demonstrada. O declinio global da prevaléncia de ulceras pépticas nos paises ocidentalizados
para ser consequéncia directa da diminuicao generalizada da taxa de prevaléncia desta

infeccao

3.3. Cancro Gastrico

Em Portugal, a incidéncia de cancro gastrico é de 19,2 em 100000 nos homens e de
9,2 em 100000 nas mulheres, sendo a maior na Unido Europeia em 2008. !'°]

A H.pylori foi considerada um factor cancerigeno relativamente a sua relagao com o
surgimento do cancro gastrico. A gastrite induzida pela infeccao da H.pylori é considerado
um dos factores de maior risco para o desenvolvimento de cancro do estomago. O
adenocarcinoma gastrico desenvolve-se apenas em cerca de 1% dos individuos infectados
pela bactéria. O risco de vir a desenvolver a doenca depende de interacgoes entre o agente
patogénico e o hospedeiro.

O adenocarcinoma gastrico € classificado em dois tipos histoldgicos diferentes: um
intestinal e outro difuso. O primeiro predomina em populagoes de alto risco e é mais
comum em pessoas de idade avancada. E precedido por varias alteracées histologicas, tais
como gastrite, atrofia intestinal, metaplasia e displasia. A evolucao histologica deste
adenocarcinoma leva implicitas alteragoes histologias descritas nas infeccoes por H.pylori.
Desta forma, a H.pylori é considerada um dos factores responsaveis pelo desenvolvimento do
cancro gastrico. O adenocarcinoma de tipo difuso € menos comum, e manifesta-se em
populagdes de menor risco, compostas por grupos de gente jovem. ['’]

A infecgao por H.pylori esta associada a 60% dos doentes com cancro gastrico.

4. Tratamento - Considera¢oes Introdutodrias

Demonstrou-se que a H.pylori dificilmente é tratada com sucesso através de uma
monoterapéutica antimicrobial.

Doentes com um historial de Ulcera péptica, gastrite atrofica, linfoma gastrico MALT,
dispepsia funcional ou com parentes de primeiro grau doentes com cancro gastrico, devem
proceder a erradicacao da bactéria.

O tratamento de erradicacaio da H.pylori envolve sempre mais do que um

medicamento e dura entre 7 a |14 dias.
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A maioria dos tratamentos inclui:

- INIBIDOR DA BOMBA DE PROTOES: provoca a diminuicao da produgao de acido
gastrico, que ajuda na cura dos tecidos danificados; (Lansoprazol 30 mg duas vezes por dia,
Omeprazol 20 mg duas vezes por dia, Pantoprazol 40 mg duas vezes por dia, Rabeprazol 20
mg duas vezes por dia, ou Esomeprazol 40 mg uma vez por dia).

- ANTIBIOTICOS: reduzem o risco de falha no tratamento.

Em 1993, no encontro ‘Digestive Disease Week’, Bazzoli e os seus colegas
apresentaram a primeira terapéutica tripla baseada em PPl com uma grande eficacia, com
omeprazol, metronidazol e claritromicina. Desde ai, apesar de outras terapéuticas baseadas
em PPl terem sido cuidadosamente estudadas e propostas, a terapéutica tripla de um
inibidor da bomba de protoes, claritromicina e amoxicilina/metronidazol foi a mais
recomendada no tratamento da erradicacao. No entanto, infelizmente, a taxa de erradicacao

da terapéutica tripla nao excede os 80%. ['”]

4.1. Tratamentos actualmente usados em Portugal

TRATAMENTOS DE | LINHA: Em regices em que a taxa de resisténcia a claritromicina é
baixa (inferior a 15-20%), como é o caso da populagao adulta em Portugal, o tratamento de
I° linha deve concordar uma associagao entre um inibidor da bomba de protoes,
claritromicina e amoxicilina/metronidazol. ' Na Tabela 4 pode-se verificar os esquemas

de tratamento usualmente usados em primeira linha.

TRATAMENTO DE IBP 2id + Claritromicina 500mg 2id + Amoxicilina Ig 2id (7 dias)

I* LINHA IBP 2id + Claritromicina 500mg 2id + Metronidazol 500 mg 2id (7 dias)

Tabela 4 — Esquemas terapéuticos usados em primeira linha 11"

Visto que no nosso pais, a prevaléncia de resisténcia ao metronidazol é inferior a

40%, ha uma ligeira vantagem e eficacia clinica dos regimes terapéuticos com metronidazol,

relativamente aos regimes terapéuticos com amoxicilina. ©
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TRATAMENTOS DE 2% LINHA: A resisténcia a claritromicina esta a aumentar significativamente
devido ao seu excessivo uso no tratamento de infec¢oes do tracto respiratorio. Desta
forma, esta resisténcia é considerado o principal factor responsavel pela falha dos
tratamentos de |* linha na erradicagao da H.pylori. Apos o insucesso do tratamento de |*
linha, as terapéuticas quadruplas baseadas em compostos de bismuto surgem como a melhor
opgao. Em Portugal estes compostos nao se encontram disponiveis, desta forma é
recomendada uma associacio de IBP, metronidazol e amoxicilina/tetraciclina. ! Na Tabela 5

estao esquematizados os tratamentos normalmente usados em segunda linha.

IBP 2id + Subcitrato/subsalicilato de bismuto 120 mg 4id +
TRATAMENTO DE Metronidazol 500mg 3id + Tetraciclina 500 mg 4id (14 dias)

2% LINHA IBP + Metronidazol 500mg 2id + Amoxicilina |g 2id/Tetracilina 500mg
4id (14 dias)

Tabela 5 — Esquemas terapéuticos usados em segunda linha 11'"]

Devido ao grande impacto da resisténcia a claritromicina, foi recomendada a
realizagao de um exame cultural e de testes de sensibilidade antimicrobiana (TSA), em
doentes cujas taxas de resisténcia alcancem os 15% a 20%. !'"]

No caso de falha do tratamento de 2° linha, as terapéuticas seguintes devem também
ter em consideragao testes de sensibilidade antimicrobiana. Ja foi demonstrado que sao
obtidas taxas de erradicagao mais elevadas quando os antibidticos sao seleccionados tendo
em conta os testes de sensibilidade antimicrobiana. I'"!

Um estudo tinha as seguintes estratégias: a) tratamento com terapéutica quadrupla e
em caso de falha administracio do tratamento de |* linha IBP + Claritromicina +
Amoxicilina, b) tratamento com IBP + Claritromicina + Amoxicilina, e em caso de falha
administragao da terapéutica quadrupla. A taxa de erradicagao da primeira estratégia foi 73%

e da segunda foi 92%.!'®

4.2. Resisténcias Farmacoloégicas

A eficacia da terapéutica tripla de |? linha tem vindo a diminuir devido a um aumento
das resisténcias a antibioticos. As resisténcias a antibidticos pela H.pylori sao: 17,2% a
Claritromicina, 26,7% ao Metronidazol, |1,2% a Amoxicilina e 16,2% a Levofloxacina.

O uso das terapéuticas triplas de |* linha apenas é recomendado em regices onde a

resisténcia a Claritromicina é inferior a 15% a 20%. !
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Em caso de um esquema terapéutico falhar, o médico nao devera voltar a prescrever
a mesma combinagao de antibioticos dado que, a H.pylori facilmente se torna resistente ao
metronidazol e a claritromicina. !'”?

No decorrer de um estudo, uma vez ocorrida uma falha do tratamento de |* linha
IBP + Claritromicina + Amoxicilina, uma parte dos doentes voltou a receber a mesma
terapéutica e outra parte recebeu um tratamento de 2* linha IBP + Amoxicilina +
Metronidazol. A taxa de erradicagao com a mesma terapéutica foi 53%, e com o tratamento
com IBP + Amoxicilina + Metronidazol foi 81%.' Mais uma vez foi demonstrada a
importancia de nao administrar os mesmos antibioticos em tratamentos consecutivos.

Esta demonstrado que a eficacia dos diferentes tratamentos existentes (incluindo da
tipica terapéutica tripla) varia muito conforme a regiao geografica. Hoje em dia, ja existem
alternativas, igualmente eficazes, a terapéutica tripla, que podem ser usadas em adultos e
criangas, como por exemplo a terapéutica sequencial (Inibidor da bomba de protoes +
Amoxicilina durante 5 dias, e depois Inibidor da bomba de protoes + Claritromicina +

Metronidazol por mais 5 dias).

5. Helicobacter pylori em Portugal:
Incidéncia, Tratamento e Aconselhamento Farmacéutico

Ao longo dos ultimos meses procedi a recolha de diversa informagao em varias
farmacias, relacionada com o tema da infecgao por H.pylori e a sua incidéncia, evolugao e
tratamento em Portugal. No que diz respeito a incidéncia em Portugal, constatei que a
maioria dos doentes infectados e a fazer tratamentos para a erradicagao sao mulheres com
idades superiores a 50 anos. Os esquemas terapéuticos mais utilizados sao os de |? linha,
nomeadamente Inibidor da bomba de protoes + Claritromicina + Amoxicilina.

Na minha opiniao, o aconselhamento por parte dos farmacéuticos poderia ser um
pouco mais completo. Muitas vezes, doentes dirigem-se as farmacias com queixas de azia,
dificuldade em fazer a digestao, enfartamento, entre outros, e o profissional de saulde,
usualmente, dispensa um MNSRM (que por um lado aliviam os sintomas, mas por outro,
mascaram a propria doenga). A meu ver, o profissional de saude deveria adoptar uma
postura mais proactiva e deveria questionar o doente acerca da duragao dos sintomas, e
consequentemente aconselhar o doente a realizar um exame médico. O doente tem o
direito de ser alertado para a existéncia desta bactéria e para uma possivel infeccao pela

mesma.
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As receitas em que estao prescritos esquemas terapéuticos de erradicagao da H.pylori
sao facilmente identificaveis pelo farmacéutico, uma vez que a prescrigao de dois antibioticos
em conjunto € muito incomum. Em casos de infecgao diagnosticada, e no momento em que
o doente apresenta na farmacia a receita com o esquema terapéutico da erradicagao da
bactéria, o farmacéutico deveria ceder todas as informagoes acerca da posologia, acerca da
patologia e deve também aconselhar o doente quanto ao tipo de alimentagao que deve ter,
excluindo, assim, certos alimentos (café, alimentos acidos, alimentos picantes, e comidas
condimentadas, no geral).

Quando ocorre um acompanhamento farmacéutico, o profissional de saiude deve
observar os sinais e sintomas que possam sugerir problemas relacionados com a medicagao:
reaccoes adversas ou resposta terapéutica inadequada. Na Tabela 6 estao descritos as

principais reacgoes adversas medicamentosas.

INIBIDORES DA BOMBA DE PROTOES | Cefaleias e diarreia

CLARITROMICINA Desconforto gastrointestinal, diarreia e paladar alterado
AMOXICILINA Desconforto gastrointestinal, diarreia e cefaleias
METRONIDAZOL Paladar metalico, dispepsia

TETRACICLINA Desconforto gastrointestinal, fotosensibilidade

Escurecimento da lingua e fezes, nauseas e desconforto
SUBCITRATO DE BISMUTO
gastrointestinal

Tabela 6 — Principais Reac¢des Adversas Medicamentosas

6. Casos Clinicos

Durante a minha pesquisa deparei-me com alguns casos clinicos interessantes e

pertinentes:

Caso |: Senhora com idade perto dos 70 anos, com gastrite crénica e com asma. Na
realizagao de uma endoscopia digestiva alta foi-lhe diagnosticada a infecgao por H.pylori
(provavel responsavel pela gastrite cronica da doente). A senhora dirige-se a farmacia com
uma receita com o seguinte esquema terapéutico: Omeprazol + Claritromicina +
Amoxicilina. Por varios meses a senhora dirigia-se a farmacia com o mesmo esquema

terapéutico, no qual apenas diferia o Inibidor da bomba de protoes (de Omeprazol para
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Lansoprazol). S6 ao fim de longos meses este tratamento foi eficaz, e conseguiu-se erradicar
a bactéria. No entanto, sofre de asma e tem como medicagao Lepicortinolo (um
corticosterdide). Como ja vimos, doentes a fazer o esquema de erradicagao da H.pylori e a
tomar simultaneamente corticosteroides constitui um factor de risco. Esse facto pode ter

sido um dos responsaveis pela demora e dificuldade da erradicagao da bactéria.

Caso 2: Senhora com 62 anos com gastrite cronica. Em 2010, no decorrer de uma
endoscopia alta com biopsia foi descoberta a infecgao por H.pylori (provavel responsavel pela
gastrite cronica). Foi lhe prescrita o esquema de tratamento triplo: Omeprazol +
Claritromicina + Amoxicilina. O tratamento de erradicacio revelou-se eficaz e na
endoscopia seguinte, a bactéria ja nao foi detectada. No entanto, foi-lhe detectada uma
displasia (muitas vezes associada a gastrite cronica) e em 2012 foi operada ao estomago. Em

Abril de 2013 realizou uma nova endoscopia e encontrava-se tudo nas condi¢oes desejadas.

7. Estudos da incidéncia da infeccao por H.pylori em Portugal

De forma a consolidar os conhecimentos acerca da incidéncia desta patologia em

Portugal, pesquisei em bases de dados cientificas, estudos recentes sobre o tema.

Um dos estudos chama-se ‘Prevalence, incidence and risk factors for Helicobacter pylori
infection in a cohort of Portuguese adolescents’. 1

Em 2003, uma amostra de adolescentes de |3 anos foi recrutada de todas as escolas
do Porto (27 publicas e 24 privadas). Foram feitas recolhas de sangue a 1312 alunos para
analisar a prevaléncia da infecgao. No entanto, para o estudo da incidéncia da infecgao,
apenas foram feitas recolhas a 280 alunos. Procedeu-se a pesquisa e quantificagdo dos
anticorpos anti-H.pylori através de ensaios ELISA.

A prevaléncia obtida foi de 66,2%, menor em adolescentes a frequentar escolas
privadas e maior em adolescentes com muitos irmaos, a viver em casas com muitos
agregados familiares, e com habitos tabagisticos. A incidéncia foi de 4,1/100 pessoas, e, mais
uma vez, os habitos tabagisticos e a frequéncia em escolas publicas foram considerados
factores de risco.

Pode-se concluir que os habitos tabagisticos e a frequéncia em escolas publicas estao

ligados a incidéncia da infecgao. Por outro lado, a prevaléncia e a incidéncia da infecgao por
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H.pylori mostrou-se ser alta, sugerindo, assim, que o cancro gastrico vai continuar a ser um

factor de preocupagao e problema de saude desta geragao de Portugueses.

O segundo estudo chama-se ‘Prevalence and Incidence of Helicobacter pylori Infection in
a Healthy Pediatric Population in the Lisbon Area’.

Entre Janeiro de 2002 e Outubro de 2003, 844 criangas de Lisboa, com idades
compreendidas entre 0 e |5 anos, foram escolhidas aleatoriamente para participar neste
estudo. A cada crianga foi recolhida uma amostra de fezes para um recipiente estéril, e
conservado de modo a nao diminuir a concentragao de antigénios H.pylori.

Das 844 criangas que participaram no estudo da prevaléncia e obtiveram um resultado
negativo, 296 participaram no estudo da incidéncia (no qual eram vistas de 6 em 6 meses
durante 3 anos). Os antigénios presentes nas amostras de fezes foram determinados através
de ensaios imunoenzimaticos.

A prevaléncia da infecgao por H.pylori foi de 31,6% (similar entre meninos e meninas).

A incidéncia obtida foi de |1,6/100 pessoas, e a principal idade de aquisicao da infecgao

foi de 6,3 anos. (Figura 5)
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Figura 5 — Frequéncia de aquisicio da infeccio por idades

Como esperado, ocorreu uma diminuigao da infeccado a medida que as idades das
criangas aumentavam, e as criangas com 4 anos de idade foram o grupo onde se verificou
maior incidéncia (conjuntamente com as criangas de 7 e 8 anos de idade).

Neste estudo, os Unicos factores de risco associados a infeccao por H.pylori foram: a
partilha do quarto com outras criangas e a frequéncia de jardins de infancia, enfatizando a
importancia da transmissao através do contacto directo entre pessoas.

Pode-se concluir entao que a prevaléncia da infecgao por H.pylori em criangas ainda é

elevada em Portugal. (Tabela 7)
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GRUPO DE IDADES INCIDENCIA/ 100 CRIANCAS POR ANO
0-5 1,5

6-10 13,0

10-15 10,5

16-19 0

Tabela 7 — Incidéncia da infecgao nos diferentes grupos de idades

8. Folheto Informativo

Dada a elevadissima percentagem de pessoas infectadas, assim como a falta de

informagao da generalidade da populagao, achei interessante elaborar um folheto

informativo. (Figura 6)

Efectivamente, ao disponibilizar estes folhetos em farmacias e com o auxilio dos
profissionais de saude, pretendo de alguma forma contribuir, para que a populagao

portuguesa esteja mais atenta, alertada e sensivel a esta patologia e para as doengas que

podem advir da mesma.

H. PYLORI E...

uma bactéria Gram negativa espiral, com 3,5

H EllCOBACTER mecm de comprimento e 0,6 mem de largura e
com 4 a 7 flagelos no seu final.
PYI.ORI A H.pylori aloj;_a-se nas
- paredes do estdmago e
7~ do ducdeno, provocando
alteragdes fisioldgicas
negativas nas células.

Esta bactéria pode ser transmitida através do
contacto directo pessoa-pessoa, e através de
transmissdo fecal-oral.

PODE PROVOCAR...

3 GastriTe (inflamagdo nas paredes do
9 /‘ estdmago): a gastrite cronica simples é a mais

QUE E = i frequente patologia associada a infecgdo por
," H.pylori ndo sendo acompanhada de

o GUE ¢ complicagdes de maior gravidade. No entanto,
. a gastrite crénica pode evoluir, em

PROVOCA', & determinadas condigdes, para gastrite
LN atrofica, e desta para estados precedentes ao

QUAL O~ r\ cancro géstrico.

TRATAMENTO?

‘&\ lesdes inflamatdrias na regido antral ou no

:g ULCERAS ESTOMACAIS E DUCOENAIS: A doenga
ulcerosa ocorre em 15% das pessoas
infectadas pela H.pylori e é caracterizada por
% corpe do estdmago, aumento da produgdo de
gastrina e da secre¢do acida.

E2 CANCRO DO ESTOMAGO

PODE SER
DIAGNOSTICADA ATRAVES

Testes Invasivos: Endoscopia digestiva alta,
bidpsia e teste rdpido da urease.

Testes NAO INvAasivos: Teste respiratorio,
pesquisa de antigénios H.pylori nas fezes.

SeROLOGIA: Pesquisa de anticorpos anti-

H.pylori
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TRATAMENTO

O tratamento de erradicacdio da H.pylori
envolve sempre mais do que um
medicamento e dura entre 7 a 14 dias.

A maioria dos tratamentos inclui:

INIBIDOR DA BOMBA DE PROTOES: provoca a
diminui¢do da produgdo de acido gastrico,
gue ajuda na cura dos tecidos danificados.

AnTigIGTICOS: reduzem o risco de falha no
tratamento.

TRATAMENTOS DE 12 LINHA

ll-'ﬁ Inibidor da bomba de protdes +
Claritromicina + Amoxicilina

& Inibidor da bomba de protdes +
Claritromicina + Metronidazol
TRATAMENTOS DE 22 LINHA

E: Inibidor da bomba de protdes + Comp

SABIA QUE...

A H.pylori infecta entre 70% a 90% da
populagdo em paises em
desenvolvimento e cerca de 30% em
paises desenvolvidos

Em Portugal cerca de 70% da
populagdo adulta, e cerca de 50 % das
criangas com 8 anos de idade
encontram-se infectadas.

A idade da adolescéncia e infancia é a
mais propicia para a infec¢do por
H.pylori

O tab e uma ali do rica

de bismuto + Metronidazol + Tetraciclina

& Inibidor da bomba de protdes +
Metronidazol + Amoxicilina/Tetraciclina

em condimentos, picantes e dcidos,
sdo considerados factores de risco.

Em Portugal, a incidéncia de cancro
gdstrico é de 19,2 em 100000 nos
homens e de 9,2 em 100000 nas
mulheres, sendo a maior na Unido
Europeia em 2008.

CUIDE DO SEU ESTOMAGO!
CUIDE DE SI!

SarA Isage. D SA Siva
Faculpaoe oz FARMACIA DA UNivirsiDad: De CoiMBRA
2013

Figura 6 — Frente e verso do folheto informativo
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Conclusao

A infecgao por H.pylori € um problema actual que atinge grande parte da populagao
portuguesa e mundial. Apesar de grande parte das infecgoes ser assintomatica e nao ter
gravidade associada, continua a ser uma patologia que merece a atengao geral. As pessoas
devem estar alertas a sintomas gastrointestinais estranhos, que podem, ou nao, estar
associados a patologia.

A aquisi¢ao da infecgao por H.pylori acontece maioritariamente nas idades mais jovens,
nomeadamente na infancia e adolescéncia. A transmissao da H.pylori entre humanos depende
muito de factores socioecondmicos, e factores de higiene. Deve ser do conhecimento geral
que habitagoes com um elevado nimero de agregados familiares, partilha de quarto com
mais criangas, fracos habitos de higiene, e pouco conhecimento sobre o assunto, sao
factores de risco cruciais para a infecgao e transmissao da bactéria. Portanto, devem-se
tentar institucionalizar novos habitos, ou pelo menos, consciencializar a populagao para os
riscos que correm.

Uma pequena por¢ao da populagao infectada apresenta complicagoes vindas da
infeccao, tais como, gastrites, Ulceras gastricas e duodenais, e em ultimo caso, cancro
gastrico. Por outro lado, uma parte consideravel da populagio com este tipo de
complicagoes pode associar estas mesmas a infecgao por H.pylori.

Continuamente estao a ser estudadas novas terapéuticas, de forma a conseguir
alcangar a erradicagao da bactéria em todos os doentes. Tendo em conta a grande taxa de
resisténcias a antibioticos usados nos tratamentos, tem sido constante a busca de novos
antibidticos e associagoes medicamentosas.

Quanto a postura farmacéutica, acho fundamental a adopgao de uma atitude proactiva
e interventiva. Esta nas maos do farmacéutico esta transmissaio de informacao,
consciencializagao e esclarecimento da populagao. O farmacéutico deve ter um papel activo
na cedéncia de informagao ao utente, e deve ter sempre em vista o bem-estar e saude da
populagao.

A infecgao por H.pylori € uma patologia bastante comum, mas simultaneamente, pouco
conhecida. A populagao tem consciéncia da sua existéncia, mas ao mesmo tempo revela uma
certa negligencia, e falta de conhecimentos concretos. Desta forma, penso que é imperativa
a tentativa de consciencializagao da populagao sobre um tema que, infelizmente, parece estar

longe de estar erradicado.
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