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RESUMO

Desde a detecgéo do Helicobacter pylori na mucosa géstrica em 1983, este
tem sido considerado a principal etiologia da gastrite crénica. As alteragdes
histoldgicas da gastrite crénica no curso da infecgdo pelo H. pylori foram
investigadas neste trabalho. Estudo retrospectivo de 171 diagndsticos, a
partir de bidpsias de estdmago, foi realizado no Laboratério de Anatomia
Patolégica do Hospital Universitdrio, Fundagéo Universidade Federal do
Rio Grande, usando-se a técnica de coloragéo de hematoxilina e eosina e
giemsa, com o objetivo de avaliar o grau de gastrite e a presenca de
alteragbes morfolégicas da mucosa géstrica, associada a presenga do H.
pylori. Nos 171 diagnésticos foi avaliado o grau de gastrite (leve, moderado
e severo) e alteragbes morfoldgicas (infiltrado linfocitario, infiltrado
neutrofilico, atrofia glandular e infiltrado linfocitario na camada muscular da
mucosa). Quanto ao grau de gastrite, observaram-se 57 casos de gastrite
leve, sendo 43 casos H. pylori positivo; 78 casos de gastrite moderada,
sendo 68 casos H. pylori positivo; 36 casos de gastrite severa, sendo 35
casos H. pylori positivo. Quanto a alteragdes morfolégicas foi observado:
114 casos de infiltrado linfocitario, dos quais 111 (90,3%) H. pylori positivo;
118 casos de infiltrado neutrofilico, dos quais 95 (80,5%) H. pylori positivo;
30 casos com atrofia glandular, dos quais 27 (90%), H. pylori positivo; 86
casos de infiltrado linfocitdrio na camada muscular da mucosa, dos quais
74 (86%) H. pylori positivo. Estes resultados demonstram uma relagéo
significativa entre as alteragbes histoldgicas da mucosa géstrica e a
presenca do H. pylori.
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Since the detection of Helicobacter pylori in the gastric mucosa in 1983 it has
been appointed as the major cause of chronic gastritis. To elucidate the role of
H. pyloriin the development of chronic gastritis, the histopatological features of
the H. pylori infection of the gastric mucosa were investigated retrospectively in
171 gastric biopsies diagnosed by the Pathology Laboratory of the University
Hospital, FURG. Analysis of H&E and Giemsa stained slides evaluated the
histological degree of gastritis, morphologic alterations of the gastric mucosa
and the presence of H. pylori. In 171 diagnoses the degree of gastritis (light,
moderate and severe) and the morphologic alterations (mononuclear cell
infiltration, neutrophilic infiltration, glandular atrophy, mononuclear infiltration in
the muscularis mucosae) were studied. With respect to the degree of gastritis
were observed: 57 cases of light gastritis, being 43 cases H. pylori positive; 78
cases of moderate gastritis, being 68 cases H. pylori positive; 36 cases of
severe gastritis, being 35 cases H. pylori positive; as to morphologic alterations
were observed: mononuclear infiltration 123, of these 104 (84,6%) H. pylori
positive; neutrophilic infiltration 118, of these 95 (80,5%) positive H. pylori in 95
(80,5%); glandular atrophy 30, of these 27 (90%) H. pylori positive; mononuclear
infiltration in the muscularis mucosae 86, of these 74 (86%) H. pylori positive. The
data above described are similar to the literature, demonstrating strong
relationship of H. pylori with the morphologic alterations of the gastric epithelium.
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1-INTRODUCAO

A presenca de bactérias na mucosa géstrica de humanos e animais é
descrita desde o século passado®. Contudo, somente em 1983, guando
Warren® detectou bacilos de formas curvas no epitélio gastrico de
pacientes com gastrite crénica e Marshall & Warren (1984)*°, em trabalhos
retrospectivos, conseguiram isolar do antro gastrico bactérias gram-
negativas, € que grande interesse surgiu no sentido de investigar a
presenga de uma bactéria na patogénese das gastrites e Ulcera gastrica.

Marshall & Warren® (1984) conseguiram isolar do antro gastrico
bactérias que foram identificadas como Campylobacter pyloridis,
nomenclatura ulteriormente modificada para Campylobacter pylori. Goodwin
et al. (1989)16 demonstraram que o organismo nao possuia caracteristicas
ultra-estruturais, seqléncia de DNA, propriedades bioquimicas e
enzimaticas, entre outras, préprias do género Campylobacter, ficando
estabelecido um novo género, o Helicobacter, passando este
microorganismo a ser designado Helicobacter pylori (H. pylori).

Apos os trabalhos iniciais de Marshall & Warren (1984)35, uma série
de trabalhos publicados em todo 0 mundo demonstraram ser esta bactéria o
principal agente causal da gastrite crénica®®®, e parece irrefutavel sua
participac@o na patogénese das Ulceras duodenais*® e gastricas™, cancer
gastrico”'*'**® ¢ linfoma nao-Hodgkin tipo MALT®'017:36:37

A ingestéo da bactéria em humanos voluntarios produziu uma gastrite
aguda®***, sendo a colonizagio por H. pylori acompanhada de sinais
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histolégicos de inflamacao cronica’. A infeccao bactenana pode ser
diagnosticada em quase todos os pacientes com gastrlte , e a inflamagao
desaparece completamente dentro de 6 a 12 meses apds a erradlcagao da
bactéria®® . Muitas infecgdes s@o adquiridas na infancia e adolescéncia""’

Assim, a gastrite crOnica tem sido ligada como importante fator de
risco para desenvolvnmento de atrof:a da mucosa, metapla5|a intestinal e,
eventualmente cancer gastnco .Os foliculos linféides®™ e a metaplasia
intestinal®® sao quase exclusivamente vistos em pacientes com H. pylori ou
naqueles que tiveram a bactéria no passado e quando a bactéria nao é
encontrada, a inflamacao esta reduzida®.

O H. pylori pode produzn’ substanmas que degradam a mucina®' e
prejudica as células epiteliais®'®. Estudo® demonstrou que o H. pyloriinduz
a atividade inflamatdria de varias células, principalmente dos neutréfilos.

Existe forte correlagdo entre a densidade de colonizagdo pelo H.
pylori e a contagem de neutréfilos, e uma relagdo significativa entre a
colonizacéo de H. pylori e a contagem de linfécitos CD4. A severidade da
colonizacéo esta relacionada com a den3|dade do H. pyﬁ'orf2

Segundo Yang et al. (1996) , 08 principais achados histolégicos
ligados ao H. pylori sao atividade inflamatéria aguda, infiltragdo neutrofilica,
metaplasia intestinal e atrofia glandular, e a errradicacéo da bactéria reduz
significativamente a atividade inflamatoria.

O presente trabalho tem como objetivo determinar as alteragtes
histolégicas no curso das gastrites crénicas associadas ao H. pylori.

2 — MATERIAIS E METODOS

Foi realizado estudo retrospectivo de 171 diagndésticos, a partir de
biépsias gastricas remetidas ao Laboratério de Anatomia Patolégica do
Hospital Universitario da Fundagéo Universidade Federal do Rio Grande, no
periodo compreendido entre janeiro de 1995 e junho de 1997.

Os fragmentos de bidpsia, fixados em solugéo de formol a 10%, eram
remetidos ao Laboratério de Anatomia Patolégica (LAP-FURG),
provenientes de endoscopias digestivas altas realizadas no Hospital
Universitario. O material sofreu processamento histolégico de rotina, com
inclusao em parafina, cortado com espessura de 5 micrémetros, corado pela
Hematoxilina & Eosina e pelo Giemsa.

O estudo histopatoldgico foi realizado adotando-se a classificagdo de
Sydney para as gasirites, que compreende a analise da presenga e
intensidade da inflamag&o crénica, da atividade da gastrite dada pelo
infiltrado polimorfonuclear, da atrofia glandular, da metaplasia intestinal e do
achado do H. pylori, além da pesquisa sistematica de foliculos linféides,
presenca de abscessos de criptas (pit abscess) e o infiltrado linfocitario na
camada muscular da mucosa.
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O H. pylori foi identificado pela coloragdo de Giemsa a microscopia
optica, como um bacilo curvo, disposto junto as células do epitélio géstrico
superficial ou nas criptas.

Os resultados obtidos foram analisados estatisticamente com um
teste de comparagéo entre proporgdes (Qui-quadrado), adotando-se p<0,05
como nivel de significancia.

3 - RESULTADOS

Do total de 171 diagnésticos histopatolégicos, 88 eram pacientes do
sexo masculino e 93 do sexo feminino.

A idade média dos pacientes estudados foi de 48,56 anos, variando
entre 21 e 89 anos. Na tabela 1 encontra-se a distribuigao da fregiiéncia do
H. pylori em diagnésticos histopatol6gicos de 171 pacientes com gastrite
crbnica, de acordo com a idade.

TABELA 1 — Distribuigdo da freqgiiéncia do Helicobacter pylori em diagnésticos histopatolégicos
de 171 pacientes com gastrite crénica, de acordo com a idade.

IDADE N.° CASOS H. pylori positivo
20-29 14 13
30-39 19 14
40-49 53 48
50-59 34 27
60-69 30 28
70-79 13 11
80-89 03 00
idade nao-informada 05 05

Na tabela 2 & apresentada a freqiiéncia do H. pylori segundo o grau
de gastrite crénica (leve, moderada e severa). Cingiienta e sete casosde
gastrite cronica leve, dos quais 43 tiveram H. pylori positivo e 14 auséncia
da bacteria; 78 casos de gastrite crénica moderada, dos quais 68 tiveram H.
pylori positivo e 10 auséncia da bactéria; 36 casos de gastrite cronica
severa, dos quais 35 tiveram H. pylori positivo e um auséncia da bactéria.

TABELA 2 — Freqléncia do Helicobacter pylori em 171 pacientes com diagnéstico histoldgico
de gastrite cronica.

GRAU DA NUMERO PRESENCA DE AUSENCIA DE
GASTRITE DE CASOS H. pylori H. pylori
leve 57 43 14
moderada 78 68 10
severa 36 35 01
TOTAL 171 147 (85%) 25 (15%)
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A tabela 3 relaciona os achados histolégicos observados na mucosa
gastrica com o diagnostico de gastrite crénica de 171 pacientes e a relagdo
destes achados com o diagnéstico histologico de H. pylori. Cento e vinte e
trés diagndsticos apresentaram infilirado linfocitario, variando de moderado
a severo, na l&mina prépria, dos quais 111 (90,3%) com presenca de
H. pylori e 11 (9,6%) sem a bactéria. O infiltrado neutrofilico na lamina
propria esteve presente em 118 diagnésticos, dos quais 95 (80,5%) com
H. pylori positivo e 23 (19,5%) negativo. A formag@o de abscessos de
criptas (pit abscess) foi vista em 76 casos, dos quais 73 (96,1%) eram
H. pylori positivos e 3 (3,9%) H. pylori negativo. Observou-se atrofia
glandular em 30 diagnésticos, dos quais 27 (90%) tinham a presenca de
H. pylori e trés (10%) nao. A formagdo de foliculos linféides esteve presente
em 99 casos, estando a bactéria presente em 89 (89,9%) dos diagndésticos
e ausente em 10 (10,1%). Observou-se infiltrado linfocitario na camada
muscular da mucosa em 86 casos, estando o H. pylori presente em 74
(86%) e ausente em 12 (14%). Através do teste de Qui-quadrado, foi
realizada comparacgao, para cada alteragdo histolégica estudada, entre os
grupos com presenca e auséncia do H. pylori Todas as alteragGes
histolégicas tiveram significancia estatistica (p < 0,05) para presenga da
bactéria, guando comparados ao grupo com auséncia da bactéria.

TABELA 3 — Alteragbes histoldgicas observadas em mucosa géstrica de 171 pacientes com
diagnostico histologico de gastrite cronica.

ALTERACOES HISTOLOGICAS N° TOTAL PRESENCADE AUSENCIA DE

H. pylori H. pylori
infiltrado linfocitario 114 111 (90,3%) 11 (9,6%)
infiltrado neutrofilico 118 95 (80,5%) 23 (19,5%)
abscessos de criptas (pit abscess) 76 73 (96,1%) 03 (3,9%)
atrofia glandular 30 27 (90%) 03 (10%)
foliculos linféides (MALT) 99 89 (89,9%) 10 (10,1%)
infiltrado linfocitdrio na muscular da mucosa 86 74 (86%) 12 (14%)
Teste X° (p<0,05)

4 - DISCUSSAO

Com a identificagao do H. pylori nos processos inflamatdrios cronicos
do estdbmago, varias alteragbes morfoldgicas e processos patoldgicos
gastricos foram relacionados com a presenga da bactéria junto & mucosa

- . . -4,5,7,10,12,13,17,23,28,30,33,36,37
gastrica .
Dixon’ demonstrou que o H. pylori estd ligado com sinais
inflamatérios crénicos junto ao epitélio, enquanto que Rauws et al.*’ e Genta
et al.'* observaram que 6 a 12 meses apos a erradicagdo do H. pylori
ocorria a diminuicdo do processo inflamatério. Seguindo a mesma linha de
raciocinio dos autores ja citados, Cherkur et al.® em suas pesquisas
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observaram que quando o H. pylori ndo é encontrado junto & mucosa o
processo inflamatério esta reduzido. Segundo trabalho realizado por Yang
et al.*, os principais achados histolégicos ligados presencga do H. pylori
sdo a atividade inflamatéria aguda, infiltragdo neutrofilica, metaplasia
intestinal e atrofia glandular.

Em nosso estudo observamos que em 85% das biépsias analisadas
ocorria a presenca do H. pyfori. Nessas bidpsias, a presenga de alteragdes
histolégicas como infiltragdo linfocitdria mononuclear e neutrofilica, na
lamina prépria da mucosa e atrofia glandular, foi significativa (p<0,05) para a
presenga H. pylori, quando comparada aqueles diagnésticos de gastrite
crénica com auséncia da bactéria.

Abscesso de cripta (pit abscess) e foliculos linféides (MALT) foram as
alteragdes mais significativas para as formas de gastrite crbnica severa e
moderada, presentes em todos os diagnésticos de gastrite crdnica severa.

A presenga dos abscessos de criptas foi observada em 51,3% das
formas moderadas de gastrites, e os foliculos linféides estiveram presentes
em 76% das gastrites moderadas. Estas duas alteragbes podem ser
consideradas importantes indicativos para presenca de infecgdo pelo
H. pylori.

O infiltrado linfocitario na camada muscular foi um outro achado
histolégico que se mostrou significativo guando da presenca da bactéria.
Este fato chama atengdo, pois, como acontece com a histologia da
apendicite aguda, em que o infiltrado polimorfonuclear na camada muscular
€ critério diagndstico, poderiamos prestar mais atengfo aos infiltrados
mononucleares da camada muscular, nos diagndésticos de gastrite cronica
por H. pylori.

O diagnéstico preciso da presenca do H. pylori, em pacientes com
gastrite, exige a associacdo de dois métodos diagndsticos de boa
sensibilidade para presenca da bactéria. Tal metodologia nem sempre é
observada na prética didria de consultérios e laboratérios de diagnésticos, o
que muitas vezes dificulta a adogo do tratamento de erradicacéo da bactéria,
pois 0 médico vé-se frente a um paciente com clinica sugestiva de gastrite,
diagnéstico histolégico de gastrite crénica e auséncia de H. pylori no estudo
histoldgico, sendo este o Unico método entdo utilizado na pesquisa da
bactéria. As alteragdes histolégicas compativeis com a presenca do H. pylori,
observadas neste trabalho, sugerem que o tratamento para erradicacdo da
bactéria seja adotado mesmo na auséncia de achado histolégico do H. pylori.
O fato de que a bactéria tem distribuigdo em mosaico na mucosa antral e de
que areas de metaplasia dificimente s&o colonizadas pode algumas vezes
favorecer o diagnéstico de falsos negativos nas biépsias por endoscopia, o
que reforga ainda mais nossa sugestio de que as alteragbes histologicas
deveriam ser consideradas no momento da decisio da adogéo ou nao do
tratamento de erradicagéo do H. pylori. -
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