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REZUMAT
Infec¡ia cu H. pylori afecteazå aproximativ 50% din popula¡ia globului, fiind dobânditå predominant în copilårie, la vârstå micå, cu o
prevalen¡å corelatå cu factorii socio-economici. Evolu¡ia infec¡iei cronice cu H. pylori variazå de la gastritå asimptomaticå pânå la
ulcer peptic ¿i cancer gastric. Recent, su¿ele citotoxice de H. pylori au fost incriminate în etiopatogenia unui spectru larg de afec¡iuni
extragastrice idiopatice de naturå variatå:  cardiovasculare, imunologice, dermatologice, hepatobiliare ¿i în particular la copii, anemia
sideropenicå refractarå ¿i deficitul cre¿terii. Diagnosticul infec¡iei cu H. pylori continuå så fie o provocare pentru medicul practician din
întreaga lume. Endoscopia digestivå superioarå råmâne metoda „gold standard“ de diagnostic a infec¡iei cu H. pylori, acurate¡ea
diagnosticului fiind amelioratå prin introducerea testului respirator cu 13C-uree ¿i determinarea antigenelor fecale cu anticorpi monoclonali.
Antibiorezisten¡a su¿elor de H. pylori interferå cu rata eradicårii infec¡iei.
Autorii prezintå datele recente privind epidemiologia, patogeneza, diagnosticul ¿i tratamentul infec¡iei cu H. pylori la copii. Aceastå
trecere în revistå se concentreazå asupra unor aspecte importante ale infec¡iei cu H. pylori , necesare în practica medicalå curentå.
Cuvinte cheie: Helicobacter pylori; epidemiologie; patogenie; diagnostic; tratament; copii

ABSTRACT
Helicobacter pylori infection in children: an updated review

Helicobacter pylori infection affects half of world’s population and is most likely acquired in childhood, at very young age, with a
prevalence that depends on the socioeconomic conditions. The outcome of chronic H. pylori infection varies from asymptomatic gastritis
to peptic ulceration and gastric malignancies. Recently, H. pylori has been associated with a miscellany of extragastric diseases, such
as cardiovascular, immunological, dermatologic and various other pathologies, especially with iron deficiency anaemia and subnormal
growth in childhood. The diagnosis of H. pylori infection continues to challenge practicing physicians around the world. Upper endoscopy
and biopsy remain the „gold standard“ for the diagnosis of pediatric H. pylori infection, the diagnostic accuracy being improved by the use
of urea breath test and stool antigen test. Antibiotic resistance remains a problem that interferes with the rate of eradication.
The autors reviewed data from recent pediatric issues, concerning the epidemiologic pathogenetic, clinical and diagnostic aspects of
H. pylori infection. This review focuses on many aspects of this infection that are relevant to the clinician.
Key words: Helicobacter pylori; epidemiology; pathogenesis; diagnosis; treatment; children

I. NOºIUNI INTRODUCTIVE

Literatura mondialå de specialitate publicatå în ulti-
mele douå decenii acordå un interes deosebit gastritei
cu Helicobacter pylori (H pylori), consideratå a fi una
„dintre cele mai cunoscute infec¡ii bacteriene cronice
din lume“ (Vincent P, 1998).

H. pylori este cel mai frecvent agent patogen gastric
(Kato S, 2005). Cu toate cå prezen¡a sa la nivelul
stomacului uman a fost semnalatå pentru prima datå
de Krientz, încå din anul 1906, cultivarea sa pe medii
speciale a fost realizatå numai dupå aproape un secol,
în anul 1983. Acesta este considerat momentul „re-
descoperirii“ bacteriei, numeroase studii ulterioare do-
vedind rolul såu patogen în determinarea unui spectru
larg de afec¡iuni digestive ¿i extradigestive, dominat
de gastrita cronicå, boala pepticå ulceroaså, dispepsia
neulceroaså, durerile abdominale recurente ¿i cancerul
gastric (Elitsur Y, 2005).

Importan¡a fundamentalå a descoperirii rolului in-
fec¡iei cu H. pylori în etiopatogenia gastritei cronice
¿i a bolii peptice ulceroase este reliefatå de acordarea
Premiului Nobel pentru Medicinå din anul precedent

(2005), celor doi medici – Barry J. Marshall ¿i J. Robin
Warren– care au realizat un progres clinic fundamen-
tal prin cultivarea acestei bacterii pe medii speciale
(Zetterström R, 2006).

Bacterie Gram negativå, mobilå, spiralatå ¿i micro-
aerofilå, H. pylori colonizeazå numai mucoasa gas-
tricå normalå sau ectopicå, predominant antralå, ¿i nu
se dezvoltå la nivelul epiteliului intestinal (figura 1).
Tråsåturile particulare (echipamentul enzimatic bogat,
alcåtuit în principal din ureazå, catalazå, oxidazå,
fosfolipazå A, mucinaze, etc…, precum ¿i prezen¡a

Figura 1
Helicobacter pylori. Microscopie opticå. Bacterii încurbate,

situate în foveolele gastrice, la suprafa¡a celulelor
epite-liale mucosale. Colora¡ie Warthin Starry
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altor factori cu ac¡iune toxicå directå, respectiv cito-
toxina vacuolizantå – Vac A, proteina asociatå citoto-
xinei – Cag A, lipopolizaharidul, ¿.a…) îi permit
supravie¡uirea nelimitatå în mediul gastric ostil, la
nivelul interfe¡ei dintre mucus ¿i celulele epiteliale
gastrice fiind un germene extracelular (figura 2).

II. DATE EPIDEMIOLOGICE

Infec¡ia cu H. pylori este dobânditå predominant
în copilårie, cu o inciden¡å maximå la sugari ¿i copiii
cu vârsta mai micå de 3-5 ani (Rowland M, 2006).
Contaminarea cu H. pylori se realizeazå prin transmi-
tere interumanå (contact interpersonal), omul fiind
principalul rezervor natural (transmitere fecal-oralå,
oral-oralå sau gastric-oralå).

 Achizi¡ia precoce a infec¡iei cu H. pylori este in-
criminatå în etiopatogenia aterosclerozei determinatå
de infec¡ia precoce a endoteliului vascular („ipoteza
infec¡ioaså“), care ulterior, declan¿eazå un process
inflamator autoimun (Liuba P, 2005).

H. pylori colonizeazå mucoasa gastricå a peste
50% din popula¡ia globului (Sherman PM, 2004). El
se comportå ca un germene comensal, supravie¡uind
o perioadå nelimitatå în stomacul unor indivizi asimp-
tomatici, care prezintå gastritå documentatå histologic,
sau ca un germene patogen asociat predominant cu
boalå pepticå gastroduodenalå (ulceroaså sau neulce-
roaså) ¿i adenocarcinom sau limfom gastric. Studiile
epidemiologice au permis încadrarea H. pylori drept
agent carcinogen de grup I, din anul 1994.

Infec¡ia cu H. pylori este universal råspânditå, cu
mari diferen¡e geografice ¿i prevalen¡å corelatå cu
statusul socio-economic al popula¡iei studiate. Aceasta
variazå de la 6-16% în ¡årile dezvoltate, pânå la 60-
95% în ¡årile în curs de dezvoltare (Bures Ian, 2006).
În cazul celor din urmå, inciden¡a anualå a infec¡iei
oscileazå între 3-10% (fa¡å de 0,5% în ¡årile dezvol-
tate), corespunzåtor unei prevalen¡e de aproximativ
90% la vârsta de 15 ani (Mégraud F, 1995). Studiile
epidemiologice recente subliniazå tendin¡a actualå de
scådere a frecven¡ei infec¡iei cu H. pylori la copii, ¿i

cre¿terea ei cåtre vârsta de 60 de ani („efect de cohor-
tå“), Malaty HM ¿i colab, 2002. Condi¡iile socio-
economice deficitare, mediile închise (institu¡ionali-
zarea copiilor), aglomerarea intrafamilialå, nivelul
scåzut al sanita¡iei, umectarea biberonului, premas-
tica¡ia, contactul cu lichidul de vårsåturå, gastroscopia,
sårutul, sunt considera¡i factori favorizan¡i ai infec¡iei.

III. ASPECTE PATOGENICE

H. pylori este un germene extracelular, adaptat
supravie¡uirii la nivelul ni¿ei ecologice reprezentatå
de mucoasa gastricå, care de altfel, este bine protejatå
fa¡å de infec¡iile bacteriene. Colonizarea gastricå cu
H. pylori determinå un råspuns imun local ¿i sistemic
variabil, care nu asigurå clearance-ul bacterian ci,
dimpotrivå, contribuie la generarea leziunilor muco-
sale gastroduodenale ¿i, implicit, la modularea evo-
lu¡iei naturale a gastritei associate acestei infec¡ii
cronice. Paradoxal, cu toate cå H. pylori este un ger-
mene neinvaziv care ar trebui så genereze un råspuns
imun celular de tip T-helper 2 (Th-2), particular
germenilor extracelulari, acesta induce un råspuns
imun cu fenotip predominant de tip Th-1, propriu
germenilor intracelulari (Suerbaum S, Michetti P,
2002). Råspunsul imun de tip Th-1 este demonstrat
prin cre¿terea expresiei epiteliale gastrice a antigenelor
de histocompatibilitate de clasa a-II-a (în special HLA-
DR), precum ¿i a titrului citokinelor proinflamatorii:
interferonul-γ (IFN- γ), factorul de necrozå tumoralå
(TNF-a), interleukina (IL)-8, IL-1, IL-6 (Garhart CA,
2004). Cre¿terea expresiei epiteliale gastrice a
moleculelor prezentatoare de antigen (HLA - clasa
a-II-a), împreunå cu infiltratul cu celule T din lamina
propria, ilustreazå efortul sistemului imun al gazdei,
realizat cu scopul eficientizårii råspunsului imun local
fa¡å de H. pylori (Krauss-Etschmann ¿i colab, 2005).

Polarizarea råspunsului imun mucosal cåtre feno-
tipul Th-1 poate fi induså de produc¡ia antralå crescutå
de IL-18, consecutivå infec¡iei cu H. pylori (Tomita T
¿i colab, 2001). Citokinele de tip Th-1 promoveazå
inflama¡ia gastricå, în contrast cu cele de tip Th-2 care
exercitå un rol protector fa¡å de aceasta. Råspunsul
imun preponderent de tip Th-1 ¿i apoptoza induså în
mod direct de H. pylori sau indirect, prin intermediul
mediatorilor imuni elabora¡i de neutrofile ca råspuns
fa¡å de infec¡ia cu H. pylori, pot favoriza persisten¡a
gastricå nelimitatå a acestuia (Wang J ¿i colab, 2001).
Dezechilibrul cronic dintre proliferarea celularå epite-
lialå ¿i apoptozå (moartea celularå programatå) poate
conduce la atrofia mucoasei gastrice, reprezentând
prima secven¡å a succesiunii de evenimente particulare
procesului de carcinogenezå gastricå (Hofman P ¿i
colab, 2004).

Figura 2
Helicobacter pylori. Microscopie electronicå. Bacterii situate
la nivelul interfe¡ei dintre mucus ¿i celulele epiteliale gastrice
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Colonizarea gastricå cu H. pylori determinå infla-
ma¡ia mucoasei gastrice, cu evolu¡ie asimptomaticå
caracterizatå printr-o prevalen¡å pediatricå de 10-36%
(Kalach N, 2005), sau simptomaticå, definitå prin
manifeståri digestive sau extradigestive. Evolu¡ia natu-
ralå a gastritei asociatå infec¡iei cu H. pylori variazå
în raport cu factorii de mediu, de teren ¿i tipul su¿elor
infectante. Cele mai patogene tulpini de H. pylori sunt
cele citotoxice, de tip I (Vac A+ Cag A+), care includ
insula de patogenicitate cag-PAI. Aceasta este un frag-
ment genomic alcåtuit din 29 de gene care, codificå
proteinele implicate în douå procese majore: inducerea
produc¡iei de IL-8 de cåtre celulele epiteliale gastrice
¿i translocarea proteinei Cag A de la nivelul bacteriei
cåtre citoplasma celulelor epiteliale gastrice (Odenbreit
S ¿i colab, 2000).

Subiec¡ii simptomatici dezvoltå un sindrom dis-
peptic corelat cu principalele manifeståri digestive
asociate infec¡iei cronice cu H. pylori (tabelul 1).
Tendin¡a de a dezvolta un anumit tip de leziune (boalå
pepticå ulceroaså sau malignitate gastricå) variazå în
raport nu numai cu factorii bacterieni ¿i cu cei ai gazdei,
cât ¿i cu pattern-ul distribu¡iei leziunilor de gastritå ¿i
de atrofie, în acord cu Sistemul Sydney de clasificare
a gastritelor (figura 3). Pe de altå parte, H. pylori induce
modificåri histopatologice strâns corelate cu cele ale
func¡iei gastrice secretorii care de¡in un rol cheie în
patogeneza bolilor asociate acestei infec¡ii.

În acest sens, 10-20% dintre subiec¡ii infecta¡i cu
H. pylori, prezintå inflama¡ie gastricå cronicå predo-
minant antralå (gastritå antralå de tip B). Ace¿tia
dezvoltå hipergastrinemie asociatå cu hipersecre¡ie
acidå gastricå ¿i implicit metaplazia gastricå a mu-
coasei duodenale proximale, care ulterior este coloni-
zatå cu H. pylori, cu apari¡ia leziunilor de duodenitå
¿i uneori a ulcera¡iei (a se vedea figura 3). În gastrita
antralå (tipul B), riscul de cancer gastric este scåzut
(Garhart CA ¿i Czinn SJ, 2004).

Rolul H. pylori în patogeneza ulcerului duodenal
a fost rezumat de Goodwin CS (1998) în teoria „lea-
king roof“. La copii, gastrita cronicå antralå cu H.
pylori îmbracå un aspect macroscopic particular de
gastritå nodularå antralå, determinat de hiperplazia
limfonodularå a antrului gastric, observatå în 30-97%
din cazuri (Soares Bahú ¿i colab, 2003), fa¡å de numai
15,8% la adul¡i (Mitchell HM, 1993). Gastrita nodularå
antralå reprezintå un factor predictiv al infec¡iei cu H.
pylori ¿i se coreleazå cu un inocul bacterian mare care
declan¿eazå un råspuns imun exagerat, asociat cu for-
me severe de gastritå (Uhlig HH ¿i colab 2003).

Majoritatea indivizilor infecta¡i cu H. pylori (80-
90%) dezvoltå inflama¡ie gastricå cronicå, u¿oarå sau
medie, de tipul pangastritei atrofice multifocale cu afec-
tare predominant antralå (tipul AB), care evolueazå
în condi¡iile unei secre¡ii gastrice normale sau u¿or
scåzute ¿i este frecvent asimptomaticå. Ace¿ti pacien¡i
pot dezvolta ulcer gastric, localizat în special la nivelul
micii curburi, sau dupå o evolu¡ie îndelungatå de a-
proximativ 30-40 de ani, în condi¡iile unor factori
genetici ¿i de mediu predispozan¡i, pot evolua cåtre
adenocarcinom gastric, cancer gastric de tip intestinal
sau limfom gastric (a se vedea figura  3).

Aproximativ 1-3% dintre persoanele infectate pre-
zintå gastritå fundicå sau corporealå (tipul A) carac-
terizatå prin atrofie gastricå consecutivå hiposecre¡iei
acide. Aceasta este determinatå de inhibi¡ia ¿i apoptoza
celulelor parietale induså de mediatorii inflama¡iei,
precum IL-1â, care este un puternic inhibitor al secre¡iei
acide gastrice (Queiroz DM ¿i colab, 2004). H. pylori
stimuleazå sinteza citokinelor proinflamatorii IL-1â
¿i TNF-a, care induc eliberarea altor cytokine proin-
flamatorii, amplificând inflama¡ia gastricå. Polimor-
fismul genei IL-1 asociat cu niveluri crescute ale acti-
vitå¡ii IL-1   favorizeazå dezvoltarea gastritei predo-
minant la nivelul corpului gastric, cu hipoclorhidrie
consecutivå, atrofie gastricå ¿i evolu¡ie posibilå spre
metaplazie intestinalå, displazie epitelialå, ¿i, în final
adenocarcinom gastric.

Absen¡a polimorfismului genei IL-1 favorizeazå
dezvoltarea gastritei cu H. pylori predominant antralå,
definitå prin secre¡ie acidå normalå sau crescutå, care
predispune la ulcer duodenal.

1. Gastrita cronicå (55-70%)
2. Boala pepticå ulceroaså duodenalå/gastricå (76-97%)
3. Dispepsia func¡ionalå (39-87%)
4. Durerile abdominale recurente/cronice (0-81%)
5. Adenocarcinomul/limfomul gastric cu celule B (72-98%)
6. Alergiile alimentare idiopatice
7. Litiaza biliarå
8. Colecistita cronicå
9. Ciroza biliarå

Figura 3
Corelarea severitå¡ii ¿i topografiei inflama¡iei induså de

H. pylori cu evolu¡ia func¡iei gastrice secretorii ¿i tendin¡a
de a dezvolta un anumit tip de leziune (boalå pepticå

ulceroaså sau malignitate gastricå)

Tabelul 1
Infec¡ia cu Helicobacter Pylori. Manifeståri clinice digestive
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Atrofia gastricå ¿i metaplazia intestinalå sunt factori
de risc importan¡i pentru dezvoltarea neoplasmului
gastric. Diminuarea secre¡iei acide specificå atrofiei
gastrice poate permite dezvoltarea bacterianå cu re-
ducerea nitra¡ilor la nitri¡i ¿i generarea compu¿ilor
carcinogeni. H. pylori induce apoptoza celulelor epite-
liale gastrice, ¿i implicit, dezechilibrul cronic dintre
proliferarea ¿i moartea celularå programatå. În acest
mod, mediatorii inflama¡iei, împreunå cu radicalii libe-
ri de oxigen ¿i deriva¡ii de azot, lezeazå acidul de-
zoxiribonucleic (ADN).

Evolu¡ia gastritei cu H. pylori spre cancer gastric,
depinde de rela¡ia dintre mediu, gazdå ¿i factorii de
virulen¡å bacterianå, necesitând cel pu¡in 3-4 decenii
de evolu¡ie, un nivel socio-economic redus, vârsta
micå la achizi¡ia infec¡iei, precum ¿i al¡i factori de
micro- ¿i macromediu. Vârsta achizi¡iei infec¡iei cu
H. pylori reprezintå un parametru „crucial“, riscul de
cancer fiind larg dependent de factorii de mediu care
ac¡ioneazå în primul deceniu de via¡å (Dobrilla G,
1995). Studiile prospective au demonstrat cå pacien¡ii
H. pylori pozitivi prezintå un risc de cancer gastric de
3-6 ori mai mare fa¡å de popula¡ia neinfectatå ¿i cå
35-60% din cancerele gastrice ar putea fi atribuite
infec¡iei ini¡iale cu H. pylori, care de¡ine un rol indirect
¿i precoce în procesul multifactorial ¿i multistadial de
carcinogenezå.

Studiile imunohistochimice realizate din fragmen-
tele bioptice mucosale gastrice prelevate de la copiii
infecta¡i cu H. pylori proveni¡i dintr-o popula¡ie cu
risc crescut pentru cancer gastric, au relevat un infiltrat
inflamator bogat în limfocite B, asociat cu o activitate
regenerativå importantå.

Gastrita pediatricå cu H. pylori intereseazå atât
antrumul cât ¿i corpul gastric ¿i realizeazå douå forme
histologice distincte: activå ¿i inactivå. Gastrita cronicå
activå se caracterizeazå printr-un infiltrat inflamator
polimorf, dominat de neutrofile care determinå gradul
activitå¡ii ¿i se coreleazå cu intensitatea colonizårii cu
H. pylori. Gastrita cronicå inactivå este definitå
printr-un infiltrat inflamator limfoplasmocitar, cu sau
fårå foliculi limfoizi proeminen¡i.

IV. MANIFESTÅRI CLINICE

H. pylori este considerat agentul etiologic major al
gastritei cronice recurente ¿i al bolii peptice ulceroase
pediatrice. Studiile recente analizeazå rolul etiopa-
togenic al infec¡iei cu H. pylori într-un spectru larg de
afec¡iuni idiopatice extragastrice, precum cele cardio-
vasculare, autoimmune, cutanate ¿i hepatobiliare.

Tabloul clinic al infec¡iei pediatrice cu H. pylori
este polimorf, fårå manifeståri patognomonice, aso-
ciind manifeståri digestive ¿i extradigestive.

1. Manifeståri digestive
În absen¡a acordului unanim, majoritatea studiilor

din ultimile decenii sunt de pårere cå durerile abdomi-
nale recurente sunt elementul clinic dominant al infec-
¡iei, chiar ¿i în absen¡a bolii peptice ulceroase (Benha-
mou PH, 1996). Analiza prevalen¡ei infec¡iei cu H.
pylori în sindromul dureros abdominal recurent la
copii, relevå date variabile cuprinse între 0 ¿i 81% (cu
o medie de 22%). Recent, Academia Americanå de
Pediatrie ¿i NASPGHAN, propun retragerea termenu-
lui generic de durere abdominalå recurentå ¿i înlocui-
rea sa cu cel de durere abdominalå cronicå (Carlo di
Lorenzo ¿i colab, 2005). Termenul de durere abdomi-
nalå recurentå/cronicå include cazurile de durere
abdominalå func¡ionalå, caracterizatå prin pattern-uri
simptomatice izolate sau combinate, sugestive pentru
dispepsie func¡ionalå, sindrom de intestin iritabil,
migrenå abdominalå sau sindrom dureros abdominal
func¡ional, precum ¿i cele de etiologie organicå, cu
substrat anatomic, metabolic, infec¡ios, inflamator sau
neoplazic (tabelul 2). Prezen¡a semnelor ¿i simpto-
melor de alarmå (scådere ponderalå, decelerarea
cre¿terii lineare, sângeråri gastrointestinale oculte/
manifeste, vårsåturi semnificative, diaree cronicå
severå, durere persistentå în hipocondrul drept/stâng
sau în etajul abdominal inferior, febrå neexplicatå ¿i
orice manifestare clinicå sau istoric familial semnifi-
cativ), justificå evaluarea diagnosticå adecvatå. Dure-

Tabelul 2
Defini¡iile clinice recomandate durerilor abdominale

persistente pediatrice (Adaptat dupå Carlo di Lorenzo, 2005)
Termen Defini¡ie clinicå

Durere
abdominalå
recurentå

Cel pu¡in trei episoade dureroase
abdominale, succedate într-o
perioadå minimå de 3 luni, suficient
de severe pentru a modifica
activitatea normalå a pacien¡ilor
(Apley J, 1967)

Durere
abdominalå
cronicå

Durere abdominalå persistentå,
constantå sau intermitentå, de etio-
logie func¡ionalå sau organicå, cu
duratå minimå de 3 luni (sau >1-2 luni)

• Func¡ionalå Durere abdominalå persistentå, fårå
substrat organic demonstrabil
(anatomic, metabolic, infec¡ios,
inflamator sau neoplazic), caracte-
rizatå prin pattern -uri simptomatice
izolate sau asociate, sugestive
pentru:
– dispepsie func¡ionalå
– sindrom de intestin iritabil
– migrenå abdominalå
– sindromul dureros abdominal

func¡ional

• Organicå Durere abdominalå persistentå, cons-
tantå sau intermitentå cu substrat
organic demonstrabil. Prezen¡a
simptomelor dealarmå justificå
evaluarea diagnosticå adecvatå
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rile abdominale cronice afecteazå peste 7-25% dintre
copiii în vârstå de 4-18 ani ¿i necesitå o evaluare
anamnestico-clinicå atentå pentru aprecierea oportuni-
tå¡ii investigårii endoscopice, consideratå unica metodå
diagnosticå a leziunilor tractului gastrointestinal su-
perior (Drumm ¿i colab, 2000).

Durerea abdominalå cronicå/recurentå este cel mai
frecvent simptom gastrointestinal al copiilor diagnos-
tica¡i endoscopic cu gastritå asociatå cu H. pylori (Got-
trand F, 1995). Ea poate fi determinatå de hiperalgezia
visceralå induså de citokinele proinflamatorii, tulburå-
rile motorii gastrointestinale, hipergastrinemie, reflexul
rectovisceral gastrocolonic ¿i neuromodulatorii elibe-
rate de su¿ele citotoxice de H. pylori, Cag A+.

Prezen¡a durerilor abdominale recurente cu urmå-
toarele tråsåturi impune diagnosticul infec¡iei cu H.
pylori: localizarea epigastricå sau periombilicalå,
caracterul de arsurå, evolu¡ia nocturnå, accentuarea
în timpul postului cu ameliorare dupå ingestia alimen-
telor, asocierea cu hemoragie digestivå ¿i istoricul
familial de boalå pepticå ulceroaså (Nijevitch A,
2004). Majoritatea autorilor sunt de acord cå vårsåturile
alimentare reprezintå al doilea simptom ca importan¡å
dupå durerea epigastricå (Gormally SM, 1995). In-
fec¡ia cu H. pylori se asociazå frecvent cu sindrom
dispeptic (De Giacomo C ¿i colab, 2002). Acesta
constituie unul dintre cele mai frecvente diagnostice
de etapå utilizate în gastroenterologie, care se supra-
pune termenului de dispepsie. Utilizat pentru prima
datå de Jean de Gorris, în anul 1564, cu semnifica¡ie
etiologicå de digestie dificilå ¿i dureroaså (dys = greu,
pepsin = digestie), în prezent, termenul de dispepsie
este rezervat simptomelor care implicå numai tractul
digestive superior.

Dispepsia este o constela¡ie de simptome variabile
de la un pacient la altul – dominatå de durere sau
discomfort, localizate în etajul abdominal superior,
centrate la nivelul liniei mediane. Discomfortul ab-
dominal superior poate fi definit prin senza¡ie de
sa¡ietate precoce, plenitudine postprandialå, tensiune
cu/fårå distensie abdominalå înaltå, senza¡ie de grea-
¡å, ¿i, în propor¡ie variabilå, vårsåturi matinale sau
postprandiale, inapeten¡å, regurgita¡ii, eructa¡ii, piro-
zis, curbå ponderalå nesatisfåcåtoare.

Copiii cu dureri abdominale ¿i dispepsie prezintå
o constela¡ie de semne ¿i/simptome elocvente pentru
diagnosticul dispepsiei, care include douå criterii
majore ¿i 8 criterii minore (tabelul 3). Conform ipotezei
elaborate de Gisela Chelimsky ¿i Stevenn Czinn, copiii
cu dureri abdominale care prezintå douå criterii ma-
jore, sau doar patru criterii minore, necesitå evaluare
medicalå extensivå pentru diagnosticul dispepsiei.
Dispepsia presupune un ansamblu de simptome gas-
trointestinale înalte cu evolu¡ie de lungå duratå, persis-

Tabelul 3
Criteriile definitorii ale dispepsiei la copii (Adaptat dupå

Chelimsky G ¿i Czinn S, 2001)

Criterii majore Criterii minore

• Durere
epigastricå

• Vårsåturi
recurente (cel
pu¡in 3/lunå)

• Durere periombilicalå
• Grea¡å persistentå
• Sa¡ietate precoce
• Eructa¡ie/sughi¡ excesiv
• Pirozis
• Regurgita¡ii
• Anorexie/scådere ponderalå
• Istoric familial de boalå pepticå

ulceroaså, dispepsie sau
sindrom de intestin iritabil

Tabelul 4
Etiologia sindromului dispeptic (Adaptat dupå Mc Quaid, 2002)

* incluså recent în boala de reflux gastroesofagian

I. Organicå (~40-50% din cazuri)
1. Afec¡iuni gastrointestinale

• boala de reflux gastroesofagian (BRGE)
• boala pepticå gastroduodenalå
• infec¡ia cu H. pylori
• sindroame de malabsorb¡ie
• parazitoze intestinale
• intoleran¡e alimentare
• afec¡iuni gastrice infiltrative (gastroenterita

eozinofilicå, boala Crohn, sarcoidoza…)
• gastrite infec¡ioase (CMV, TBC…)
• gastropatia portal hipertensivå
• volvulus gastric cronic
• ischemia mezentericå cronicå
• gastropareza cronicå (sclerodermia, diabet

zaharat…)
• neoplasme digestive

2. Afec¡iuni hepato-bilio-pancreatice
• pancreatita cronicå sau alte anomalii

pancreatice
• litiaza biliarå
• disfunc¡ia sfincterului Oddi
• hepatopatiile cronice de etiologie variatå

3. Intoleran¡a medicamentoaså
• aspirina/alte AINS, corticosteroizii
• KCl, Fe, teofilina, digitalice
• diuretice, inhibitorii enzimei de conversie
• antibiotice (macrolide, sulfonamide…)
• teofilina, niacina, colchicina

4. Afec¡iuni sistemice
• colagenoze ¿i vasculite
• insuficien¡a cardiacå congestivå
• insuficien¡a renalå
• boala granulomatoaså cronicå

II. Func¡ionalå
Dispepsia func¡ionalå

• pseudoulceroaså (ulcer-like)
• motorie (dysmotility-like)
• nespecificå (unspecified dyspepsia)
• reflux-like dyspepsia*

tentå sau intermitentå, de etiologie organicå (asociatå
unui spectru larg de afec¡iuni digestive sau extradi-
gestive) sau func¡ionalå (pseudoulceroaså, motorie ¿i
nespecificå), a¿a cum rezultå din tabelul 4.

2. Manifestårile extragastrice
Numeroase studii recente sunt dedicate analizei

rolului infec¡iei cu H. pylori în declan¿area unor
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afec¡iuni cu mecanisme etiopatogenice insuficient
elucidate, localizate în afara sferei gastroduodenale
(figura 4).

Infec¡ia cu su¿e citotoxice de H. pylori a fost incri-
minatå în etiologia unui spectru larg de afec¡iuni
extragastrice, în special la adul¡i, care variazå de la
boli vasculare pânå la boli immune, cutanate sau
hepatobiliare (Gasbarrini A ¿i colab,1999).

Su¿ele citotoxice de H. pylori secretå o exotoxinå-
citotoxina vacuolizantå Vac A, capabilå så se insere
la nivelul membranei celulelor epiteliale ¿i proteina
asociatå citotoxinei – Cag A codificatå de insula de
patogenicitate cag (cag-PAI). Translocarea proteinei
Cag A în interiorul celulelor epiteliale, induce produc¡ia
de cytokine ¿i modificårile inflamatorii (Odenbreit S
¿i colab, 2000). Principalul mecanism molecular
incriminat în patogeneza multiplelor afec¡iuni extradi-
gestive, constå în induc¡ia eliberårii unei cantitå¡i
crescute de substan¡e proinflamatorii (cytokine, eico-
sanoide, proteinele fazei acute), substan¡e vasoactive
¿i procoagulante, secundarå colonizårii gastrice cu
H. pylori (Bamford KB, 1997).

Infec¡ia cu su¿e citotoxice de H. pylori a fost incri-
minatå în patogeneza unor boli vasculare idiopatice
precum: ateroscleroza cu risc crescut de ischemie
cardiacå ¿i cerebrovascularå, migrena idiopaticå ¿i
sindromul Raynaud.

Similitudinile antigenice dintre H. pylori ¿i gazdå,
observate la unii subiec¡i susceptibili, sunt respon-
sabile de declan¿area unor boli autoimmune, precum

purpura Henoch-Schönlein, sindromul Sjögren, pur-
pura trombocitopenicå autoimunå, tiroidita auto-
imunå, polineuropatia acutå ¿i unele cazuri de limfom
MALT, localizat la nivelul glandelor salivare, intesti-
nului sub¡ire sau a rectului.

Pacien¡ii atopici, infecta¡i cronic cu H. pylori, pre-
zintå un pasaj gastric crescut al proteinelor antigenice,
în raport cu indivizii neinfecta¡i, responsabil de dez-
voltarea alergiilor alimentare (Matysiak-Budnik T,
2002 ¿i Maciorkowska E ¿i colab, 2005).

Diverse studii recente subliniazå efectul benefic al
eradicårii infec¡iei cu H. pylori în anumite boli derma-
tologice, precum urticaria cronicå idiopaticå, acneea
rozacee, prurigo cronic idiopatic, alopecia areata,
dermatita atopicå (Bakos N, 2003; Buhner S ¿i colab,
2004; Shiotani A ¿i colab, 2001). Tipul I de H. pylori
care exprimå citotoxina vacuolizantå (Vac A) ¿i pro-
teina asociatå citotoxinei (Cag A), determinå inflama¡ia
mucoasei gastrice caracterizatå printr-un important rås-
puns imun local asociat cu un råspuns imun sistemic
cronic, cu eliberarea unor mediatori proinflamatori
(TNF-a, INF- a, IL-1b, IL-2, IL-6, IL-8, leucotriene-
C4 ¿i PAF), care sunt implicate ¿i în patogeneza bolilor
cutanate (Shiotani A ¿i colab, 2001).

Ipoteza rela¡iei dintre infec¡ia cu H. pylori ¿i unele
afec¡iuni hepatobiliare este sus¡inutå de secven¡ele
omologe dintre proteina Cag A ¿i aminopeptidaza N,
o substan¡å binecunoscutå pentru capacitatea sa de a
induce agregarea colesterolului.

Principalele manifeståri extragastrice ale infec¡iei
pediatrice cu H. pylori, se referå la impactul acesteia
asupra statusului nutri¡ional. Achizi¡ia precoce a infec-
¡iei cu H. pylori ¿i condi¡iile socio-economice defavo-
rabile contribuie la apari¡ia anemiei hipocrome hipo-
sideremice, refractarå la terapia mar¡ialå, precum ¿i a
deficitului cre¿terii, probabil secundar inflama¡iei gas-
trice persistente ¿i a diminuårii aportului nutritiv,
consecutiv manifestårilor dispeptice (Wewer V, Kalach
N, 2003). La copii, anemia sideropenicå refractarå la
terapia mar¡ialå poate fi determinatå de gastrita
silen¡ioaså cu H. pylori (Kostaki M ¿i colab, 2003).
Studiile recente propun includerea diagnosticului
infec¡iei cu H. pylori în evaluarea clinicå a anemiei
hipocrome hiposideremice refractare, de etiologie
neprecizatå (Ashorn M ¿i colab, 2001).

Anemia feriprivå determinatå de infec¡ia cu H. py-
lori este observatå în special la copiii cu pangastritå
atroficå multifocalå. Mecanismele sale patogenice sunt
insuficient elucidate, principalele ipoteze emise cons-
tând în: sechestrarea focalå a fierului, alterarea absorb-
¡iei acestuia prin eliberare de lactoferinå ¿i siderofore,
consumul direct al fierului de cåtre bacterie, sângerårile
gastrointestinale oculte, etc… (Choe YH ¿i colab,
2003).

Figura 4
Spectrul manifestårilor clinice extragastrice determinate

de infec¡ia cu su¿e citotoxice  de H. pylori (Cag A+ Vac A+)
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Copiii infecta¡i cu H. pylori ¿i anemie sideropenicå,
expu¿i unor factori socioeconomici defavorabili, pot
dezvolta retard staturoponderal peripubertar mai frec-
vent fa¡å de cei infecta¡i cu H. pylori dar fårå anemie,
sau fa¡å de cei neinfecta¡i. În aceste condi¡ii, retardul
staturoponderal afecteazå predominant cre¿terea statu-
ralå (Choe YH ¿i colab, 2000). Colonizarea precoce
cu H. pylori (înaintea vârstei de 2 ani) poate predis-
pune la malnutri¡ie ¿i deficitul cre¿terii, determinat de
råspunsul inflamator sistemic, reliefat prin concentra-
¡iile tisulare ¿i sanguine crescute ale citokinelor pro-
inflamatorii: IL-1b, IL-8 ¿i probabil IL-6 (Passaro DJ
¿i colab, 2002).

Infec¡ia cu H. pylori a fost incriminatå ¿i în etiologia
sindromului de moarte subitå a sugarilor, precum ¿i a
infec¡iilor respiratorii înalte recurente sau a otitei medii,
fårå a putea fi demonstratå concret (Pattison CP, 1997;
Pitkaranta A ¿i colab, 2005).

Numeroase studii recente sunt consacrate rolului
protector, controversat, al infec¡iei cu H. pylori asupra
evolu¡iei bolii de reflux gastroesofagian (Pallet S ¿i
colab, 2004).

Majoritatea autorilor sunt de acord cå eradicarea
infec¡iei cu H. pylori la copii nu se coreleazå cu accen-
tuarea simptomatologiei de reflux gastroesofagian, cu
toate cå infec¡ia cu H. pylori poate preveni dezvoltarea
esofagitei de reflux erozive, prin hiposecre¡ia acidå
pe care o induce (Koike T ¿i colab, 2001; Levine A ¿i
colab, 2004). Pacien¡ii cu boalå de reflux gastroeso-
fagian infecta¡i cu serotipul Cag A+ de H. pylori pot fi
proteja¡i fa¡å de dezvoltarea complica¡iilor acesteia,
în special fa¡å de esofagul Barrett, prin inducerea gas-
tritei atrofice multifocale cu hiposecre¡ie acidå conse-
cutivå ¿i poten¡area terapiei concomitente cu inhibitorii
pompei de protoni (Vican JJ ¿i colab, 1998).

Studiile imunohistochimice au eviden¡iat cre¿terea
cantitå¡ii de leptinå la nivelul celulelor epiteliale gas-
trice provenind de la subiec¡ii infecta¡i cu H. pylori
(Breidert M ¿i colab, 1999). Leptina este un hormon
sintetizat în adipocite, care regleazå aportul alimentar
prin furnizarea de semnale aferente cåtre centrul sa¡ie-
tå¡ii din hipotalamus (nucleul paraventricular ¿i arcuat).

Leptina participå la men¡inerea homeostaziei meta-
bolice prin reglarea metabolismului lipidic, modularea
secre¡iei de insulinå la nivelul celulelor b-pancreatice
¿i stimularea adaptårii termogenetice. În plus, leptina
este implicatå ¿i în reglarea råspunsului imun proin-
flamator prin stimularea fagocitozei în macrophage
¿i cre¿terea produc¡iei de cytokine Th-1 ¿i Th-2.

În condi¡ii fiziologice, leptina este concentratå ¿i
depozitatå la nivelul mucoasei gastrice, ac¡ionând în
manierå paracrinå ¿i autocrinå asupra celulelor epite-
liale prin intermediul receptorilor såi func¡ionali. Lep-
tina gastricå este secretatå direct în circula¡ia portalå,

mediind comunicarea dintre sânge ¿i ficat. Nivelul
crescut al leptinei, eviden¡iat la pacien¡ii cu cirozå
hepaticå este incriminat în patogeneza anorexiei ¿i a
accentuårii catabolismului, particulare acestei afec-
¡iuni.

Rolul leptinei în reglarea aportului alimentar ¿i
men¡inerea greutå¡ii corporale se realizeazå prin
controlul feed-back exercitat asupra centrului sa¡ietå¡ii.
Postul determinå scåderea nivelului sanguin al leptinei
¿i implicit a stimulårii nucleilor hipotalamici, stimulând
aportul alimentar. Dimpotrivå, ingestia substan¡elor
nutritive favorizeazå cre¿terea produc¡iei ¿i secre¡iei
de leptinå în adipocite, realizând un feed-back negativ
asupra centrului sa¡ietå¡ii din hipotalamus.

Pacien¡ii infecta¡i cu H. pylori prezintå o concen-
tra¡ie tisularå gastricå crescutå a leptinei, fapt care suge-
reazå cå leptina poate contribui atât la apari¡ia
anorexiei ¿i a deficitului cre¿terii, cât ¿i la men¡inerea
råspunsului inflamator local particular gastritei cronice
active.

V. METODE DIAGNOSTICE

Diagnosticul infec¡iei cu H. pylori poate fi realizat
prin tehnici variate, invazive (care detecteazå bacteria
în fragmentele bioptice prelevate endoscopic) ¿i nein-
vazive (care permit diagnosticul indirect al bacteriei
în diverse prelevate bioptice: ser, salivå, materii fecale
¿i aerul expirat). Aceste teste pot fi utilizate pentru
diagnosticul ini¡ial al infec¡iei cu H. pylori, sau pentru
confirmarea „eradicårii“ postterapeutice a bacteriei,
definitå prin absen¡a eviden¡ierii sale dupå un interval
minim de patru såptåmâni de la terminarea tratamen-
tului. Existen¡a unui numår mare de tehnici diagnostice
sugereazå cå nici una dintre ele nu este perfectå în
orice situa¡ie (Mégraud F, 1996). Sensibilitatea ¿i speci-
ficitatea unui test sunt punctele de referin¡å pentru
definirea metodei „gold standard“ capabilå de a
diagnostica infec¡ia cu H. pylori. Sensibilitatea unui
test diagnostic semnificå capacitatea sa de a oferi un
rezultat pozitiv tuturor pacien¡ilor infecta¡i, iar speci-
ficitatea decurge din abilitatea sa de a oferi un rezultat
negativ celor neinfecta¡i.

Conform unui studiu comparativ publicat de Thijs
JC (1995), toate testele diagnostice ale infec¡iei cu
H. pylori au o sensibilitate adecvatå (mai mare de
90%) ¿i o specificitate excelentå, mai pu¡in cele
serologice.

Acurate¡ea diagnosticului infec¡iei cu H. pylori este
crescutå în mod considerabil prin utilizarea conco-
mitentå a cel pu¡in douå metode diagnostice, în special
în cazul monitorizårii tratamentului de eradicare a
bacteriei, remiterea simptomatologiei nefiind un factor
predictiv al eradicårii.
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1. Metode invazive

Alegerea metodelor de diagnostic depinde de mo-
dul de prezentare al pacientului, de nivelul prevalen¡ei
infec¡iei cu H. pylori în aria geograficå investigatå,
de tipul studiului realizat (clinic sau epidemiologic).
La copiii simptomatici, diagnosticul afec¡iunii asociat
infec¡iei cu H. pylori trebuie så fie realizat endoscopic,
utilizarea testelor neinvazive pentru screening-ul co-
piilor cu dureri abdominale nefiind recomandatå,
deoarece endoscopia oferå rela¡ii mai complete asupra
diagnosticului diferen¡ial (Oderda G ¿i colab, 2005).

Metodele diagnostice invazive necesitå biopsii
endoscopice ¿i includ: testul rapid al ureazei (evaluat
la 15 minute – 1 orå ¿i 24 de ore) cu sensibilitate de
73-97% ¿i specificitate de 89-100%, examenul histo-
logic cu specificitate ¿i sensibilitate înalte (peste 97-
98%), cultura pe medii îmbogå¡ite ¿i amplificare genicå
prin reac¡ie de polimerizare în lan¡ (PCR), singura
metodå care permite evaluarea bacterianå cantitativå,
cu o sensibilitate de 93-100%. Aceasta din urmå, poate
fi relizatå ¿i din alte prelevate biologice (suc gastric,
materii fecale, salivå), precum ¿i din apå (pentru ana-
liza formelor cocoide).

Endoscopia permite identificarea etiologiei dure-
rilor abdominale, precum esofagita sau ulcera¡ia, ¿i
este singura metodå de ob¡inere a biopsiilor, care oferå
posibilitatea culturilor ¿i a testårii susceptibilitå¡ii micro-
biene, necesarå op¡iunii terapeutice. Complian¡a la
terapia de eradicare poate fi mai bunå dupå endosco-
pie, ¿i în consecin¡å poate diminua propor¡ia nereu¿i-
telor terapeutice ¿i riscul antibiorezisten¡ei secundare,

induså de bacteriile supravie¡uitoare (Oderda G,
2005).

Endoscopia cu biopsii multiple råmâne metoda
„gold standard“, recomandatå pentru diagnosticul
ini¡ial al afec¡iunilor asociate infec¡iei cu H. pylori,
care permite evaluarea gradului inflama¡iei, identifi-
carea atrofiei ¿i metaplaziei, dar poate fi utilizatå ¿i
pentru evaluarea rezultatelor tratamentului de eradicare
(tabelul 5).

Aspectul macroscopic al gastritei cu H. pylori este
dominat de leziuni nespecifice care includ eritemul ¿i
eroziunile. Marker-ul endoscopic al gastritei pediatrice
cu H. pylori constå în aspectul nodular antral, deter-
minat de hiperplazia foliculilor limfatici, corelatå cu
inoculul bacterian mai mare ¿i severitatea crecutå a
procesului inflamator.

2. Metode neinvazive

Dintre testele neinvazive (examenele serologice,
testul respirator cu uree marcatå cu 13C, determinarea
antigenului fecal), în mod cert, testul respirator cu 13C-
uree este cel mai bun, dar ¿i cel mai scump ¿i mai
dificil de realizat la copiii necomplian¡i (Sabbi T ¿i
colab, 2005).

Utilizarea testelor neinvazive conform strategiei
„test-and-treat“ aplicatå în cazul adul¡ilor pentru
screening-ul infec¡iei cu H. pylori, înaintea endos-
copiei sau a tratamentului, nu este recomandatå în
cazul copiilor, datoritå absen¡ei tråsåturilor clinice
specifice care så impunå screening-ul copiilor dis-
peptici (Drumm B ¿i colab, 2000).

Tabelul 5
Avantajele ¿i dezavantajele testelor diagnostice (invazive ¿i neinvazive) ale infec¡iei cu H. pylori la copil

(Adaptat dupå Oderda G, 2004)
Avantaje Dezavantaje Recomandåri

TESTE NEINVAZIVE Discomfort minim

Posibilitatea repetårii

Nu oferå rela¡ii despre
leziunile mucosale

• Serologie Cost redus Acurate¡e scåzutå
Cut off diferit
Absen¡a distinc¡iei dintre in-
fec¡ia actualå ¿i cea trecutå

Studii epidemiologice

• 13C-UBT U¿or de realizat Cost crescut
Acurate¡e scåzutå la

copiii mici (< 5 ani)
Indisponibilå în toate

laboratoarele

Evaluarea eficacitå¡ii
tratamentului

• Antigen fecal Cost redus
U¿or de realizat

Necesitå validare
suplimentarå < 5 ani

Studii epidemiologice
Evaluarea eficacitå¡ii

tratamentului

TESTE INVAZIVE Informa¡ii despre leziunea
mucoaselor

Cost crescut Orice copil simptomatic

• Endoscopie Alternativå diagnosticå Poate induce traumå psihicå Diagnosticul corect al
originii simptomelor

• Test rapid al ureazei Diagnostic rapid Permite diagnostic ¿i
tratament precoce

• Culturå Antibiogramå Indisponibilå în toate
laboratoarele

Ajustarea tratamentului
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La copiii cu dureri abdominale ¿i un test neinvaziv
pozitiv nu se recomandå tratamentul de eradicare a
infec¡iei cu H. pylori, deoarece metodele diagnostice
neinvazive nu oferå rela¡ii complete despre tipul leziu-
nilor mucosale, nici despre severitatea ¿i distribu¡ia
lor (Koletzko S, 2001).

Testele neinvazive sunt utile în cadrul studiilor
epidemiologice, pentru evaluarea inciden¡ei, a modu-
lui de transmitere, diagnosticul reinfec¡iei ¿i a clea-
rance-ului spontan, obiective necesare pentru dez-
voltarea måsurilor preventive timpurii. În practica
curentå, testele neinvazive sunt recomandate doar
pentru monitorizarea eficacitå¡ii tratamentului (a se
vedea tabelul 5).

Examenul serologic nu realizeazå distinc¡ia dintre
infec¡ia curentå ¿i cea trecutå (Gold BJ ¿i colab, 2000).
Copiii pot råspunde numai fa¡å de o parte dintre
antigenele H. pylori, motiv pentru care sensibilitatea
majoritå¡ii testelor serologice comerciale este mai micå
decât în cazul adul¡ilor. În special la copiii mai mici
de 10 ani, nivelul anticorpilor specifici anti-H. pylori
poate fi scåzut, determinând rezultate fals negative.
Anticorpii titra¡i pot deveni pozitivi numai dupå câteva
luni de la infec¡ia activå ¿i pot råmâne pozitivi câteva
luni dupå eradicarea infec¡iei.

Detectarea anticorpilor Ig G specifici din salivå
poate fi utilizatå în studiile epidemiologice ¿i în
screening-ul pacien¡ilor dispeptici, la nivelul cabine-
telor medicale din re¡eaua primarå (Sabbi T, 2005).

Examenul serologic realizat prin tehnica Western
blott, permite aprecierea prevalen¡ei proteinei Cag A
¿i, implicit, identificarea subiectului cu risc crescut de
ulcer peptic. Fiecare dintre testele comerciale disponi-
bile necesitå validare în popula¡ia studiatå ¿i stabilirea
valorii cut-off.

Testul respirator cu uree marcatå cu 13C detectea-
zå activitatea ureazei bacteriene, fiind o metodå sensi-
bilå ¿i înalt specificå pentru diagnosticul infec¡iei active
cu H. pylori la copii (Bazzoli F ¿i colab, 2000; Kato S
¿i colab, 2002). Unii autori raporteazå utilizarea sa ¿i
la copiii mai mici de 6 ani, cu o valoare cut off de 7‰
¿i respectiv 4‰ la copiii mai mari de 6 ani (Yang HR,
2005). Analiza 13CO2 expirat se realizeazå prin spec-
trometrie de maså, tehnicå complicatå ¿i costisitoare,
având ca alternativå spectrometria în infraro¿u sau în
sistem laser. Testul respirator cu uree prezintå o sen-
sibilitate foarte bunå, comparabilå cu cea a examenului
histologic ¿i a culturii ¿i o specificitate înaltå, reprezen-
tând metoda neinvazivå recomandatå pentru verifica-
rea tratamentului de eradicare a infec¡iei cu H pylori.
Excelenta sa valoare predictivå pozitivå ¿i caracterul
såu neinvaziv, recomandå acest test diagnostic nu
numai pentru evaluarea eficacitå¡ii tratamentului de
eradicare, cât ¿i pentru selectarea pacien¡ilor pentru

endoscopie, în special a copiilor cu simptomatologie
digestivå nespecificå (Flourié B, 1998).

Determinarea antigenelor în scaun prin tehnica
ELISA caracterizatå prin sensibilitate ¿i specificitate de
peste 93% (Kato ¿i colab, 2003), este o metodå diag-
nosticå rapidå, u¿or de realizat, inclusiv în cabinetul
medicului de medicinå generalå, care poate fi utilizatå
atât ca metodå de diagnostic ini¡ial, cât ¿i pentru
verificarea eficacitå¡ii tratamentului (Elitsur Y, 2005).
Raportul consensului Mastricht-2-2000 recomandå ca
verificarea eradicårii H. pylori så fie realizatå bioptic
sau prin testul respirator cu uree, iar în condi¡iile absen¡ei
acestuia, prin determinarea prezen¡ei antigenelor în
scaun, consideratå o alternativå viabilå, cu specificitate
de peste 90%. Determinarea antigenelor H. pylori în
scaun poate reprezenta metoda diagnosticå neinvazivå
de elec¡ie la copii (Suerbaum ¿i Michetti, 2002). Ea
poate fi utilizatå în studiile epidemiologice pentru
determinarea prevalen¡ei infec¡iei cu H. pylori la su-
biec¡ii asimptomatici,  prezentând sensibilitate ¿i specifi-
citate înalte, cu valoare predictiv negativå, în special la
copiii mici (Hino B ¿i colab, 2004).

VI. PRINCIPII TERAPEUTICE

Tratamentul infec¡iei cu H. pylori trebuie så îndepli-
neascå câteva criterii esen¡iale, printre care: eliminarea
completå a bacteriei, cu un nivel de eradicare de peste
85-90%; efecte adverse reduse; complian¡å crescutå;
antibiorezisten¡å secundarå scåzutå; durata scurtå ¿i
simplitatea administrårii. Anul 1995 marcheazå
recunoa¿terea oficialå a triplelor terapii, care råspund
la majoritatea cerin¡elor de mai sus. Triplele terapii se
bazeazå pe asocierea unui agent antisecretor, precum
inhibitorii pompei de protoni (IPP), care exercitå o
ac¡iune antimicrobianå sinergicå, cu 2 agen¡i antimi-
crobieni ale¿i dintre: amoxicilinå, claritromicinå,
metronidazol ¿i tetraciclinå, cu o duratå de adminis-
trare preferabilå de 7 zile în Europa ¿i, respectiv 14
zile în SUA.

O metaanalizå recentå demonstreazå cå rata eradi-
cårii H. pylori nu variazå în raport cu tipul IPP utilizat,
dar este superioarå în cazul administrårii bicotidiene,
fa¡å de priza unicå (Bytzer P ¿i O’Morain C, 2005).
Rezisten¡a primarå fa¡å de amoxicilinå ¿i tetraciclinå
este extrem de rarå, dar pattern-ul rezisten¡ei primare
fa¡å de claritromicinå ¿i metronidazol prezintå mari
varia¡ii geografice (Mégraud F, 2004). Rezisten¡a
primarå fa¡å de metronidazol variazå între 20 ¿i 38%
în cazul ¡årilor dezvoltate ¿i cre¿te pânå la 76% în
¡årile în curs de dezvoltare. Dimpotrivå, rezisten¡a
primarå fa¡å de claritromicinå este mai mare în ¡årile
dezvoltate, unde variazå între 0-22%, cu valoarea cea
mai mare raportatå în SUA, fluorochinolonele fiind o
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op¡iune terapeuticå alternativå pentru pacien¡ii claritro-
micino-rezisten¡i (Fujimura S ¿i colab, 2004).

Diferite echipe de exper¡i au propus multiple sche-
me terapeutice de eradicare a infec¡iei pediatrice
simptomatice cu H. pylori. Acestea se bazeazå pe
mono-bi-tri ¿i chiar cvadruple terapii, dintre care, cele
mai eficiente ¿i mai frecvent administrate sunt triplele
terapii. Grupul European pentru studiul H. pylori reunit
la Maastricht în anul 2000, recomandå un tratament
ini¡ial de primå linie, cu o triplå terapie de duratå scurtå
(7 zile), bazatå pe asocierea unui IPP cu doi dintre
urmåtorii agen¡i antimicrobieni: amoxicilinå, claritro-
micinå ¿i metronidazol, administrat preferabil bico-
tidian.

Antibiorezisten¡a primarå a H. pylori fa¡å de cla-
ritromicinå ¿i metronidazol a condus la diminuarea
treptatå a ratei de eradicare a celor trei variante de
triplå terapie de primå linie.

Absen¡a eradicårii bacteriei impune administrarea
terapiei de linia a doua, preferabil cu duratå de 14
zile, reprezentatå tot de o triplå terapie (IPP plus doi
agen¡i antimicrobieni), caracterizatå prin substitu¡ia
claritromicinei sau a metronidazolului, administrate
anterior. Datoritå antibiorezisten¡ei secundare fa¡å de
claritromicinå sau metronidazol, induså probabil de
tripla terapie de primå linie, este preferabil ca aceasta
så nu asocieze cele douå substan¡e (IPP + claritromi-
cinå + metronidazol, pentru evitarea dublei rezisten¡e
(Kato S ¿i colab, 2004). Principalii factori de risc
incrimina¡i în absen¡a eradicårii H. pylori sunt repre-
zenta¡i de complian¡a pacien¡ilor, antibiorezisten¡a
primarå/secundarå, administrarea prealabilå a unui
tratament cu IPP sau utilizarea acestuia în doze prea
mici, secre¡ia salivarå reduså a IPP, amoxicilinei ¿i
metronidazolului, su¿ele bacteriene citotoxice de H.
pylori (Broutet N ¿i colab, 2003).

Prezen¡a genei Cag A (su¿e citotoxice, ulcerogene
de H pylori) constituie un factor predictiv al eradicårii
H. pylori (De Francesco V ¿i colab, 2001).

În practica curentå, evaluarea sensibilitå¡ii H. pylori
fa¡å de antibiotice este recomandatå în condi¡iile
absen¡ei eradicårii acestuia, dupå a doua linie tera-
peuticå.

Autorii americani recomandå cvadrupla terapie
alcåtuitå dintr-un IPP asociat cu såruri de bismut
(subsalicilat sau subcitrat) ¿i douå antibiotice, drept
terapie de a doua alegere, sau chiar de primå linie, cu
o ratå a eradicårii de peste 85%, dupå o administrare
de 14 zile (Hojo M ¿i colab, 2001).

Recent au fost propuse scheme terapeutice „de
salvare“, drept alternative la cea de-a doua linie de
eradicare bazatå pe un IPP. Terapiile alternative de
salvare asociazå Rifabutin cu amoxicilinå ¿i un IPP
timp de 10zile, cu un nivel al eradicårii H. pylori de
peste 80% (Hojo M ¿i colab, 2001), sau cu o eficien¡å
mai bunå, levofloxacin cu rifabutin sau amoxicilinå
¿i un IPP (Zullo A ¿i colab, 2006). În prezent, fluoro-
chinolonele sunt considerate ca fiind o alternativå tera-
peuticå eficientå, în cazul pacien¡ilor cu tulpini claritro-
micino-rezistente de H. pylori (Fujimura, 2004).

 Antibiorezisten¡a crescutå a H. pylori fa¡å de
claritromicinå (de pânå la 45% dupå Kato ¿i colab,
2002) ¿i metronidazol, a condus la validarea recentå
a unei noi scheme terapeutice, cu caracter secven¡ial
¿i duratå de 10 zile, definitå printr-o ratå de eradicare
crescutå de peste 90% (Graham DY, 2006). Terapia
secven¡ialå propuså în anul 2000 de Zullo A ¿i colab,
constå în administrarea ini¡ialå, dualå, a unui IPP cu
amoxicilinå, timp de alte 5 zile, urmatå de o triplå
terapie cu un IPP plus claritromicinå ¿i metronidazol,
timp de 5 zile. Nivelul crescut al eradicårii o reco-
mandå drept o bunå alternativå terapeuticå a triplei
terapii conven¡ionale, atât la adult, cât ¿i la copii (Fran-
cavillo R ¿i colab, 2005).

Studii recente propun terapii alternative care supri-
må temporar activitatea bacteriei, dintre care cele mai
eficiente par a fi sucul de meri¿or ¿i broccoli (Galan
MV, 2004; Shmuely H ¿i colab, 2004). Probioticele
(agen¡i microbieni vii cu efecte benefice asupra trac-
tului gastrointestinal) moduleazå colonizarea cu H.
pylori la copii, prin reducerea încårcåturii gastrice
bacteriene (Linsalata M ¿i colab, 2004). Consumul
regulat de Lactobacillus-acidophilus/-johnsonii/-
brevis ¿i a Bifidobacterium lactis poate suprima, fårå
a eradica, infec¡ia cu H. pylori (Cruchet ¿i colab, 2003;
Wang KY ¿i colab,2004).

Eradicarea infec¡iei cu H. pylori ar trebui så con-
ducå la eliminarea virtualå a cancerului gastric, consi-
derat cea de-a doua malignitate la nivel mondial (Crone
J ¿i Gold BD, 2004). Studiile de bacteriologie molecu-
larå oferå rela¡ii valoroase privind patogeneza
afec¡iunilor asociate infec¡iei cu H. pylori, dar se
impun studii suplimentare pentru stabilirea rolului rås-
punsului imunofiziologic al gazdei, ca factor predictiv
al bolii. Vaccinarea profilacticå ¿i terapeuticå aplicatå
cu succes pe modelele animale, s-a dovedit dificilå la
om, par¡ial datoritå cunoa¿terii insuficiente a imunolo-
giei gastrice umane (Sherman PM, 2004).
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