VALOREA TEST ULUI UREAZEI ST A EXAMENULUI
HISTOPATOLOGIC IN DIAGNOSTICUL INFECTIEI CU
HELICOBACTER PYLORI LA COPIL

Rezumat

Dragnosticul infectiel cu Helicobacter pylori (Hp) se stabileste, in mod uzual,
recurgand la testul rapid al ureazel, examen histologic si la unele cazuri. testare
serologica. Copilul prezintd o reactivitate particulard I2 mfectia cu Hp. Acest aspect
reprezintd un facior de dificultate in diagnosticul infectiei cu Hp. Scopul studiulur de
fafd constd in a evalua rolul histologiei in diagnosticul mfectier cu Hp la copil
comparativ cu testul rapid al ureazer. A fost luat in studiu un lot de 162 de copit avand
varsta cuprinsa intre 5 si 18 ani, la care s-a practicat endoscopic digestivd s upcrioard. La
foll pacientl s-a efectuat testul rapid al ureazer si examen histologic La o parte din
cazuri s-a efcctuat §i testare serologica. Rezultatele obtinute evidentiazd faptul cd testul
urcazer, desi simplu de executat, ieftin si rapid, in studiul de fatd este grevat de
sensibilitate redusd la copil comparativ adultul (72,58% vs 91%). Acesta poate 1 utilizat
ca fest orientativ, urmand ca examenul histologic si confirme sau s3 infirme
dragnosticul de infectie cu Hp. Examenul histologic a fost totusi neconcludent pentru
dragnosticul pozitiv al infectiei cu Hp in 27.4% din cazuri, in aceasti a doua situatie
fund necesard i efectuarea unui al treilea test (serologic de obicer). Efectuarca de
rutind a biopsiilor gastrice este justificatd de valoarea adiugati de histo logic /a
diagnostic.
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Introducere

De la identificarea Helicobacter pylori (Hp) in anul 1983 de catre Warren si
Marshall (1) un numar tot mai mare de boli ii este atribuit, implicarea //p in patogeneza
acestora fund certa sau posibila, incluzand boli digestive ca ulcerul duodenal. gastrita
cronica, duodenite (2, 3, 4), ulcerul gastric, ddenocarcinomul castric s1  limfomul
gastric (5) ca si boli extradigestive, cum ar fi migrena (6), purpura trombocitopenica
imund (7), st fenomenul Raynaud primar la femeile tinere (8).

Diagnosticul infectiei cu Hp poate fi efectuat prin metode neinvazive cit si prin
metode Invazive.

Metodele neinvazive se referd, in principal, la testele serologice si la testul
respirator cu uree marcata.

Metodele invazive se bazeaza pe evidentierea prezentei HP in materialul
bioptic, obtinut endoscopic, si include o varietate de tehnici: testul rapid al urcazer
evidentiere histologicd si in culfurd si, de mai micd importantd, tefinica PCR, care prin
ampliticarea segmentelor de acid nucleic specific /p, poate depista si un numar mic de
bacterii in fragmentele bioptice prelevate. In mod practic doar primele doua metode sunt
in mod uzual folosite in practica clinica (9).




Obiective

Intrucat copilul prezintd o reactivitate particulard la infectia cu Hp, care poate
constitui un factor de dificuitate in diagnosticul acestei infectii (8,10) iar datele din
literatura de specialitate, se refers preponderent la varsta adulta, studiul de fatd $1-a
propus ca obiectiv evaluarea rolului examenului histologic in diagnosticul infectiei cu
Hp la copil, comparativ cu testul rapid al ureazei.

Material si metode

A tost luat in studiu un lot de 162 de copui avand varsta cuprinsi intre 5 si 18
ani. (© =13 ani) Lotul a cuprins 51 de baietisi [ 11 fete.

Nu au fost inclusi in ot pacientii care au primit anterior endoscopiei medicatie
antibioticd, antisecretorie sau la care din diferite motive nu s-a realizat concomitent
testul rapid al ureazei i examenul histologic.

La totr pacientii endoscopia digestiva supertoard a fost indicatd pentru acuze
digestive localizate in etajul abdominal superior.

Antertor endoscopiei s-a utilizat anestezia locali faringiana cu xilocaind 10%
sub forma de spray, la unii pacienti, fiind necesari st sedarea cu Midazolam, pe cale
Intravenoasd sau intrarectali.

Endoscoptile au fost efectuate cu ajutorul unui endoscop GIF P-30, recoltandu-
se blopsii cu ajutorul unei pense tip.

lestul rapid al ureazei s-a efectuat pe fragment de mucoasi gastrica prelevata
de la nivelul regiunii antrale, la aproximativ 3 cm distanta de pilor. S-a folosit un reactiv
,home made” preparat in laboratorul clinicii. Rezultatele au tost citite la 30 min., 1 or3
si 24 de ore.

La toti pacientii din lot s-au recoltat biopsii din regiunea antrala, de la nivelul
micit curburi, la distanta de aproximativ 3 cm de antru. S-au prelevat, pentru
examinarea histologica, in medie, 1,5 biopsii/ endoscopie.

Fragmentele prelevate au fost fixate in formol. fiind in prealabil depuse pe
hartie de filtru pentru a nu se curba si a facilita ulterior sectionarea acestora in conditii
optime.

Piesele au fost incluse in parafina, sectionate, colorate cu hematoxilind eozini
(2 lame) s1 Giemsa (1 lami) si examinate microscopic. Examinatorul nu a fost in
prealabil avertizat asupra rezultatului testului rapid al ureazei sau a serologiei.

La o parte din cazuri (28 de copii) cu testul ureazei pozitlv, s-a addugat si
determinarea anticorpilor 1g G anti Hp, prin tehnica ELISA utilizand o trusi Merk.

Rezultate

Dintre cet 162 de copii inclusi in lot, testul rapid al ureazei a fost decelat
pozitiv la 62 (38,3%) si negativ la 100 (61,7%) de copii.

Din sublotul de 62 de bolnavi la care s-a constatat testul rapid al ureazei
pozittv, infectia cu Hp a fost confirmata histologic la 45 dintre acestia (72,58%) (Tabel
[). La 19 pacienti din acest ultim grup s-au determinat s1 anticorpit anti Ap care au fost
prezenti la 18 copii. Concordanta inalti intre serologia pozitivd st examenul
histopatologic (18 din 19 pacienti, reprezentind 94,7% din acest grup), argumenteaza
pentru valoare diagnostici a acestuia.

La 5 pacienti (8,06%) s-a mentinut suspiciunea de intectic cu Hp pe baza
infiltratului inflamator prezent, dar fird si se observe pe preparat microorganisme
. Helicobacter pylori-like”.

Intr-un singur caz, reprezentand 1,61%, histologic s-a evidentiat prezenta unei
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La ceilalti 12 copii (19,35%) infectia cu Hp nu a putut {1 demonstrati
histologic. Dintre cei 100 de copii cu testul rapid al ureazei negativ, au fost
diagnosticati histologic, ca fiind infectati cu Hp un numar de 13 pacienti (13%).

Tabel 1
Diagnostic histologic Total
- Confirmat Suspiciune ~ Infirmat
Cazurl Yo Cazun | % Cazurt | % Cazurt | %
Test pozitlv | 45%* 72,58 | 5 8.06 | 12 19,35 | 62 38,3
ez egativ | 13 13 - - 87 |87 |100 | 617
Total ) ’ 162 | 100
* Incluzand si un caz de infectie cu Helicobacter herlmanii
Discutii

Confirmarea histologica a infectier cu Hp la numai 70,96% dintre pacientii la
carc s-a constatat testul rapid al ureazei pozitiv ridica problema unei specificititi mai
scazute a acestui test, la copil, comparativ cu adultul, unde i se atribuie o senzitivitate de
91% (9).

De altfel, la adult, numeroasele studii comparative intre diversele metode de
diagnostic a infectiei cu Hp, arati ¢ identificarea histologica este mai specifica si maj
sensibiid, comparativ cu ci testul rapid al ureazei (Tabel II). Multi autori consideri
histologia ca fiind . standardul de aur,, in diagnosticul infectiei cu Helicobacter pylori
(11), aspect care este confirmat st la copil in studiul prezent, in care diagnosticul
histologic pozitiv a fost concordant cu serologia la 94,7% dintre pacienti.

Tabel II Sensibilitatea si specificitatea unor teste utilizate in diagnosticul
ifectiei cu H. pylori (9)

Senzitivitatea (%) Specificitatea (%)
Histologia 98.8 992
Lestul rapid al ureazei 91.0 99,6
Cultura 90,5 962
"C-UBT 98,7 98,4

Cu toate acestea la 5 pacienti reprzentand 8,06% nu s-a reusit evidentierea
microorganismului pe preparatul histologic, desi infiltratul inflamator sugera etiologia
Hp. Acest rezultat confirma unele date din literaturi care releva faptul ci diagnosticul
poate f1 dificil la copii sau in ajte circumstante (pacientii In vArstd, la cei cu
hipoclorhidrie sau cu metaplazie intestinali extinsi sau dupa terapia cu antibiotice) (10).

Intrucat prin examinarea unei singure biopsii, (prelevata de pe mica curburi, la
2-3 ¢cm distanta de pilor), se poate obtine un rezultat pozitiv, in cazul nfectiei cu Hp, in
90% din cazuri. Examinarea mai multor biopsii cu localizari diverse pare si nu aduci un
surplus de diagnostic (9).

La 12 copii (19,35%) infectia cu Hp nu a putut fi demonstrati histologic. De
remarcat, ca la acest ultim sublot, testul rapid al ureazei a fost in majoritatea cazurilor (7
cazuri) slab pozitiv, sau a fost citit la 24 de ore, cand pot interveni reactii fals pozitive.
Totusi, la 5 pacienti, desi testul rapid al ureazei a fost net pozitiv, histologic nu s-a
confirmat infectia cu Hp, fapt care poate pune problema altor bacterii producitoare de
ureaza, sau o populare zonali a mucoasei gastrice cu Hp, nesurprinsa pe fragmentul
bioptic recoltat.

In aceste cazuri sunt utile, pentru precizarea diagnosticului. alte teste
diagnostice. In mod practic se recurge la testarea serologica si in mai micid masuri la




celelalte metode care presupun fie o aparaturd costisitoare sau sunt prea laborioase.
Rolul exact al testelor serologice in monitorizarea infectiei cu Hp ramane sa fie evaluat:
in prezent sunt considerate ca proceduri screening, reducind numirul de endoscopii si
costul investigatiel (12).

Analizand sublotul copiilor la care s-a decelat testul rapid al ureazei negativ, se
remarca faptul ¢a un numar de 13 pacienti (13%) au fost totusi diagnosticati histologic,
ca fiind infectati cu Hp. Acest aspect este semnalat si de alti autori care constatd ci
testul rapid al ureazei care are un grad inalt de senzitivitate la adult, la copil prezinta
frecvent rezultate fals negative, posibil din cauza incarciturii bacteriene scizute (8).
Procentul de 13% nu este neglijabil, tindnd cont de faptul ca, in absenta examenului
histologic acesti pacienti ar fi fost considerati ca Hp negativi si evident netratati
specific.

Pe baza examenului histologic, a fost diagnosticat si un caz de gastriti cu
Helicobacter heilmaniy, entitate relativ rar intalnitd, diagnosticatd practic exclusiv
histopatologic.

Dest unul dintre obiectivele principale ale examenului histologic constd in
decelarea infectiei cu Hp, acesta nu este doar un alt ,test Hp,, permitand in plus si
cuantificarea leziunilor i stabilirea diagnosticului definitiv.

Concluzii

Testul ureazel, desi simplu de executat, ieftin si rapid. in studiul de fata este
grevat de sensibilitate redusa la copil comparativ adultul (70,96% vs 91%). Acesta poate
fi utilizat ca test orientativ, urmand ca examenu) histologic si confirme sau si infirme
diagnosticul de infectie cu Hp.

Examenul histologic a fost totusi neconcludent pentru diagnosticul pozitiv al
infectiei cu Hp in 27,4% din cazuri. In aceste cazuri este necesar, pentru diagnostic, st
un alt test (serologic de obicei).

Efectuarea de rutind a biopsiilor gastrice este justificata de valoarea adaugata
de histologie la diagnostic, facand din aceasta o investigatie pe deplin justificata.
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