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RESUMO

Ogjemivo. Investigar em gestantes possivel correlagdo da infeccdo pelo Helicobacter pylori com sintomas dispépticos e
caracterfsticas maternas da gravidez.

Meropos. A soropositividade ao H. pylori foi obtida em 46 mulheres com 10 a 23 semanas de gestacao. A média de idade
foi de 29,6 anos, variando de 17 a 45 anos. A determinacdo semiquantitativa de anticorpos da classe IgG contra o H. pylori
foi realizada com “kit" Elisa de procedéncia comercial (Varelisa H.pylori IgG Antibodies, Pharmacia & Upjohn Diagnostics
GmbH & Co., Germany). Gravidas com sintomas dispépticos que necessitaram de tratamento constituiram o grupo
investigado. Outras caracteristicas maternas também foram correlacionadas a infeccio pelo H. pylori: obesidade - IMC >30;
paridade - primipara e multipara; evolugo da gestacdo - a termo e aborto ou prematuridade. Os valores obtidos foram
submetidos a andlise estatistica - t de Student e Qui-quadrado.

ResuLTapos. A prevaléncia da infeccdo pelo H. pylori na populacio estudada foi de 65,7%. Constatou-se auséncia de
correlagdo entre a infeccdo bacteriana e os fendmenos dispépticos da gravidez. Correlagio negativa também foi constatada
para obesidade, paridade e o evoluir da gestacdo. Gestantes com sorologia positiva apresentaram media de idade
significantemente maior que as de sorologia negativa: 30,45 = 6,87 versus 27,96 = 7,44, p= 0,045565.

ConcLusao. O presente estudo ndo associou a infeccdo pelo H. pylori com os sintomas dispépticos da gravidez, nem com
as caracterfsticas maternas estudadas: obesidade, paridade e evolucdo da gravidez.
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INTRODUCAO

O Helicobacter pylori (H. pylori) é reconhecido como
significante agente etiologico da gastrite em seres humanos e
como fator essencial na patogenia da Ulcera péptica’. Mdltiplas
evidéncias sugerem que esse microrganismo esteja também
envolvido na patogénese do cancer e do linfoma MALT do
estdmago??,

Nos paises em desenvolvimento, 70% a 90% da populacdo esta
infectada pela bactéria; j& em paises industrializados a prevaléncia é
menor, situando-se entre 25% e 50%'.

A prevaléncia da infeccdo pelo H. pylori na dispepsia ndo
ulcerosa mostra indices entre 30% a 70%, sendo similar a da
populacdo geral,

Jaapresenca de sintomas dispépticos durante o primeiro trimestre
da gravidez ocorre em 50% a 90% das mulheres gravidas e persiste,
geralmente em menor escala, nos outros seis meses”.

Muitos estudos soroldgicos vém sendo empregados em esca-
la crescente visando detectar a presenca do anticorpo anti-H.
pylori em gestantes, com o intuito de associar a hiperemese
gravidica a positividade do teste. Os resultados destes trabalhos
ainda sdo controversos™. O estudo da associagdo do H. pylori
com sintomas dispépticos da gravidez vem merecendo menor
atencdo dos pesquisadores'®!",
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Por outro lado, ja foi sugerido ser a presenca de infeccdo pelo
H. pylori fator de risco para o desenvolvimento intra-uterino do feto'?.

Em nosso meio, raras sao as pesquisas sobre a prevaléncia do
H. pylori em gestantes'?; da mesma maneira, eventual correlacdo
da positividade soroldgica para anticorpos 1gG do H. pylori com
os sintomas dispépticos na gravidez e com diferentes caracteris-
ticas maternas, ainda carece de investigacdo.

A principal motivacdo deste trabalho foi a de investigar possivel
associacdo entre sintomas dispépticos da gravidez com a positividade
dainfeccdo pelo H. pylori. Pesquisou-se também eventual correlacdo
desta infeccdo com a evolugdo da gravidez e caracteristicas
demogrdficas dessas gestantes.

MEtopos

Foi estudada prospectivamente uma coorte de 146 mulheres
com idade gestacional entre 10 e 23 semanas de gravidez aten-
didas no ambulatério do Servico de Obstetricia e Ginecologia do
Hospital do Servidor PUblico Estadual — Francisco Morato de
Oliveira. Apds serem consultadas, foram encaminhadas para o
Servico de Laboratério Clinico para coleta sangliinea de exames
rotineiros de pré-natal e para verificagdo soroldgica da presenga
de H. pylori. Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa da instituicdo sob o protocolo 22/03.
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Aidade das gestantes variou de |7 a 45 anos, com média de
29,6 anos e mediana de 31 anos. Cento e doze das mulheres
eram brancas (76,7%), 30 negras (20,5%) e 4 (2,8%) da raca
amarela. Cerca de 48 (32,9%) delas eram primiparas e 98
(67,1%) multiparas.

A presenca de sintomas dispépticos foi anotada durante o
seguimento ambulatorial no primeiro e segundo trimestre
gestacional. A dispepsia foi considerada positiva na persisténcia
de trés ou mais dos sintomas dor epigastrica, eructacdes, nduseas,
peso pds-prandial, vomitos e queimacdo retro-esternal, que
interferiam nas atividades didrias das gestantes, necessitando
essas de retorno ndo programado ao hospital e de tratamento.
Foram excluidas do estudo as gravidas com antecedentes de
doencas digestivas, com doencas metabdlicas ou sistémicas, com
alteracdes psicoldgicas, que receberam antibi6ticos ou em uso
terapéutico de drogas capazes de desencadear sintomas gastroin-
testinais. Caracterizou-se, assim, dois grupos de gestantes: o
dispéptico e o sem dispepsia, utilizado como controle.

As gravidas foram pesadas e tiveram aferidas sua altura, obtendo-se
assim o indice de massa corpérea (IMC), segundo a formula IMC =
peso / altura x altura. Para efeito deste estudo, 24 (16,4%) gestantes
com pontuagao acima de 30 foram consideradas obesas e 101 (69,2%)
com IMC igual ou menor que 30 consideradas de peso normal; em 2|
(14,4%) das mulheres nao se conseguiu obter esse dado.

Em 123 (84,2%) das gravidas, a evolucdo da gestacéo foi acom-
panhada no servico. Cento e cinco delas (71,9%) apresentaram
gestacdo a termo e realizaram seus partos na instituicdo. Das 18
(12,3%) restantes, oito (5,5%) tiveram parto prematuro e dez
(6,8%) abortaram. Foi considerado prematuro o recém-nascido com
menos de 37 semanas.

Exame sorolégico - A determinacio semiquantitativa de
anticorpos da classe 1gG anti — Helicobacter pylori foi realizada
empregando-se “kit" ELISA indireto, ndo competitivo, de proce-
déncia comercial (Varelisa H.pylori IgG Antibodies, Pharmacia &
Upjohn Diagnostics GmbH & Co., Germany), de acordo com as
instrucdes dos fabricantes. A sensibilidade deste teste é de 96%
comparada a bidpsias endoscopicas positivas, e sua especificidade
¢ de 92% comparada a bidpsias negativas, segundo o fabricante.
Para sua realizacdo, 100 ml das amostras e dos soros controles
dilufdos a I:101 foram adicionados as placas plasticas de micro-
circulagao, sensibilizadas com antigenos do H. pylori acrescidos
de antigeno recombinante de 120 hDa, seguido de incubacdo por
30 minutos a temperatura ambiente. Apds quatro ciclos de lavagens
das placas, 100 uL do conjugado anti-IgG humano marcado com
peroxidase foi adicionado, seguindo-se novamente 30 minutos de
Incubagdo e lavagens. O substrato enzimatico constituido de H,O,
e TMB (3, 37,5 5" tetrametilbenzidina) foi adicionado e, apds 15
minutos, a reacdo foi bloqueada e realizada a leitura espectro-
fotométrica. O resultado semiquantitativo, expresso em U/ml, foi
obtido conforme as instrugdes dos fabricantes, a partir de 5 pontos
do padréo, de zero a 100 U/ml. Amostras com resultados supe-
riores a 100 U/ml foram diluidas e retestadas. Os valores iguais ou
acima de 10 U/ml foram considerados positivos.
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Tabela | - Sorologia para H. pylori e sua associagao com sintomas
dispépticos em 146 gestantes

Grupodispéptico  Grupo controle Total
H. pylori negativo 40 (36,7%) 10 (27,0%) 50
H. pylori positivo 69 (63,3%) 27(73,0%) 9%
Total 109 37 146

X=076 p=038400

Tabela 2 - Sorologia para H. pylori e sua associagao com o

indice de massa corpdrea
IMC <30 IMC > 30 Total
H. pylori negativo 32(31,7%) I1(45,8%) 4
H. pylori positivo 69(68,3%) 13(54,2%) 82
Total 101 24 125

X=115 p=02834

Tabela 3 - Sorologia para H. pylori e niimero de gestacoes anteriores

Multigestas Primigestas Total
H. pylori negativo 29 (29,3%) 21 (44,7%) 50
H. pylori positivo 70 (70,7%) 26 (55,3%) %
99 47 146

X'= 115 p=02834

Andlise estatistica — Para andlise dos resultados foi adotado
nivel de significancia de 5% (a = 0,05). O teste t ndo pareado ou
t de Student foi utilizado para comparar a idade dos grupos. Para
os valores entre grupos nas tabelas 2x2 utilizou-se o teste do
Qui-quadrado corrigido por Yates. Valores significantes rece-
beram asterisco (¥).

ResuLTADOS

Noventa e seis gestantes apresentaram valores soroldgicos
iguais ou superiores a |0 U/ml, com média de 65,65 U/ml (variacdo de
10 U/mla 525 U/ml). Assim, a prevaléncia de infeccdo pelo H. pylorinas
gestantes deste estudo foi de 65,7% (96/146).

As gravidas com sorologia positiva apresentaram média de idade
significantemente maior que as portadoras de sorologia negativa: 30,45
= 6,87 anos versus 27,96 = 7,44 anos ; t = 2,02 e p = 0,045565.

Sintomas dispépticos foram constatados em 37 (25,3%) das ges-
tantes (grupo dispéptico) e nao se correlacionaram com a positividade
soroldgica para o H. pylori, como pode ser observado na Tabela |.

Tampouco houve associacao de sorologia positiva com a obesi-
dade (Tabela 2).

A soropositividade ao H. pylori ndo se correlacionou com o
nlmero de partos anteriores nem com a evolugao da gestacdo,
como pode ser observado nas Tabelas 3 e 4.
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Tabela 4 - Sorologia para H. pylori e evolucao da gestacao

Atermo Prematuro/Aborto  Total
H. pylorinegativo 36(34,3%) 8(44,4%) 4
H. pyloripositivo 69(65,7%) 10(55,6%) 79
Total 105 18 123

Xt=032 p=05723

Discussio

A deteccio sorologica do H. pylori é procedimenta ndo
invasivo, com alta sensibilidade e especificidade em predizer a
infeccdo causada por essa bactéria'.

A vantagem maior no emprego dos testes soroldgicos € a
possibilidade de abarcar nimero consideravel de pessoas a
serem investigadas de modo rapido, simples e sensivel, aliado ao
seu baixo custo'®. Torna-se, assim, um bom teste para ser utili-
zado em estudos epidemioldgicos. Cuidados devem ser tomados
para eventuais inespecificidades dos reagentes nas condi¢des do
laboratério executante, na deteccdo de variacdes das serocon-
versdes ou reversoes; deve-se sempre evitar a utilizacao do teste
imediatamente apds tratamento'”.

Na auséncia de terapéutica adequada, os niveis de anticorpos
permanecem elevados por muitos anos, refletindo a permanéncia da
infeccdo; baixos niveis da IgG tendem a permanecer por meses apds a
erradicacio da bactéria’,

Tais atributos fazem deste teste método adequado na investigacdo
em gravidas e recém-nascidos.

Possivel limitacdo de seu emprego é representada pelo fato de
serem os testes deste tipo incapazes de refletir infeccio corrente ativa.
Entretanto, eles sdo utilizados em larga escala como instrumento
diagnéstico visando instituir a terapéutica contra o H. pylor?.

As taxas de infeccdo pelo H. pylori sao mais elevadas nos paises em
desenvolvimento. A higiene precaria, mais comum em populaces de
menor estado socioecondmico, principalmente na infancia, parece
estar relacionada a alta soroprevaléncia da bactéria. Outras varidveis
como a édrea geogrdfica, idade, etnia e nivel educacional, entre outras,
também influenciam sua prevaléncia”.

No Brasil, os estudos sobre as taxas de prevaléncias soroldgicas do
H. pyloriainda ndo abrangeram faixa representativa da populagdo, visto
terem sido elaborados em poucos estados do pais. Rocha et al., em
1994, utilizando ELISA, relataram prevaléncia de 90% em Minas
Gerais'®. O mesmo grupo de pesquisadores, investigando a prevaléncia
da bactéria na populacéo rural de Nossa Senhora do Livramento, Mato
Grosso, detectou a presenca do anticorpo IgG em 77,5% das criancas
e em 84,7% dos adultos'’.

Estudo anterior em nossa instituicdo, investigando a prevaléncia do
H. pylori em pacientes com diagndstico definitivo de doenca ulcerosa
gastroduodenal e em populagdo aparentemente normal, mostrou taxas
de 94,5% e 37%, respectivamente'>.

Quando comparados a assintomaticos, pacientes dispépticos
parecem apresentar prevaléncia maior de sorologia positiva.
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Estudo realizado no Kenya encontrou soropositividade em 71% dos
dispépticos e em 51% dos assintomaticos'®.

A soroprevaléncia em gravidas assintométicas também parece
variar de acordo com a drea geogréfica. Na Europa, a prevaléncia variou
de 10,6% a 21,3%"%.

Estudo belga envolvendo 542 mulheres em seu seguimento
pré-natal mostrou positividade soroldgica para o H. pylori em
120 (22,1%) delas*".

Em populacbes de gestantes asidticas — Turquia e Formosa - e
africanas — Egito, esses valores se mostraram muito superiores: 44,8%,
62,5% e 88%, respectivamente”2,

A prevaléncia de sorologia positiva nas 46 gestantes do
presente estudo foi de 65,7% (96/146), nos niveis desses Ultimos
paises.

Esses valores sdo muito superiores aos 37% encontrados em
individuos aparentemente normais nesta mesma instituicdo".

Varios pesquisadores constataram aumento significante da soro-
positividade com a idade'®. No estudo belga acima citado, a faixa etaria
entre 20 e 30 anos mostrou positividade de 16,5% enguanto a de 30
a 40 anos foi de 27,2%*'.

Os valores significantes obtidos neste trabalho, 30,45 =
6,87 anos para as mulheres soropositivas e 27,96 = 7,44 para
as soronegativas corroboraram os da literatura. A maior facili-
dade de entrar em contato com pessoas soropositivas poderia
explicar essa prevaléncia sorolégica do H. pylori nas faixas de
mais idade.

Embora os sintomas dispépticos estejam presentes em nimero
considerdvel de gravidas, pouco se conhece a respeito de sua etiologia.

O refluxo esofagico estaria relacionado a pressao mecdnica
exercida pelo Utero aumentado e ao tonus diminuido do esfincter
inferior do eso6fago induzido por hormédnios, principalmente pela
progesterona®*,

Na gestacao em inicio, verifica-se acimulo de fluidos e o
deslocamento de volume do intra para o extracelular em virtude
do aumento de esteréides hormonais, resultando em alteracio
do pH. No territério digestivo, este fato poderia desencadear
atividade de populagdes de H. pylori até entdo latente, propician-
do ou incrementando o aparecimento de sintomas dispépticos®.

Hormonios gestacionais seriam os agentes mais envolvidos por
propiciar alteracdes da motilidade gastrintestinal e induzir ao rela-
xamento da musculatura parietal. Daf a explicagdo para o mau
esvaziamento gastrico, tempo prolongado de transito intestinal e
fendmenos espasticos**.

Por outro lado, alguns autores sugeriram que a presenca de
fendmenos dispépticos ajudaria a proteger o feto de eventuais
produtos nocivos da dieta consumida, e consideraram esses sinto-
mas como fisiolgicos®.

Os resultados de trabalhos sobre a associacdo de fenémenos
dispépticos em gravidas com H. pylori s3o controversos, embora a
maioria deles ndo constate tal correlacao.

Em Porto Rico, a pesquisa soroldgica mostrou-se positiva em 89%
de 45 gravidas com acentuada dispepsia matinal e somente em 7% de
44 gravidas sem esses sintomas®. Na Irlanda do Norte, a incidéncia de
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fendmenos dispépticos gestacionais foi a mesma em gravidas H.pylori
positivas e negativas — 77,1% e 77,4% respectivamente, em estudo de
404 gestantes”. Recente trabalho alemdo, abrangendo 898 gestantes,
também ndo constatou associacao da infec¢do pelo H. pylori com
sintomas  dispépticos”’.

No presente estudo, a positividade sorolégica ao H. pylori
nao se associou a presenca de fendmenos dispépticos. Das 96
soropositivas, somente 27% ou 28,1% manifestaram sintomas
dispépticos persistentes. Os sintomas dispépticos da gravidez
necessitam ser corretamente diferenciados daqueles da hipere-
mese gravidica. Esta ocorre em menos de % das gestacdes,
sendo caracterizada por nduseas e vémitos abundantes, que
geralmente ocasionam graves distor¢des do equilibrio dcido-
basico, levando a desidratacdo, perda de peso e cetonemia®.

Mais freqlientemente os estudos constataram significante associa-
¢do entre a positividade sorolégica ao H. pylori e esta entidade®%,
existindo porém trabalhos que ndo constataram tal associagao®”.

O reconhecimento de subgrupos de gestantes com positi-
vidade para o H. pylori poderia possibilitar seu tratamento, evi-
tando a transmissdo dessas bactérias para o feto; entretanto, a
utilizacdo terapéutica desses agentes antimicrobianos durante a
gravidez € problematica, ndo sendo ainda recomendado seu
emprego rotineiro’,

CoNncLusAo

Este estudo ndo associou a presenca de infeccao pelo H. pyloricom
fendémenos dispépticos da gravidez. A Unica caracteristica materna
associada com a presenca de infeccdo pelo H. pylori foi a idade. As
demais caracteristicas estudadas nesta pesquisa — indice de massa
corpdrea, nimero de partos anteriores e a evolugo da gestacdo — ndo
se associaram a infeccdo pelo H. pylori.
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SUMMARY

HELICOBACTER PYLORI INFECTION AND ITS CORRELATION WITH
GASTROINTESTINAL SYMPTOMS AND OUTCOME OF PREGNANCY

OsgjecTive. The present study intendedto investigate whether there was
a relationship between pregnant women with dyspeptic complaints and
with and without Helycobacter pylori infection in the first and second
trimester of pregnancy.

MeTHobs. H.pylori seropositivity was determined in 146 (aged 20to
40 years) antenatal patients at 10 to 23 weeks gestation. H.Pylori ser
um Immunoglobulin IgG antibody concentrations were determined by
enzyme-linked immunoadsorbent assay (ELISA). Age, obesity, parity,
outcome of pregnancy and dyspeptic symptoms were registered in the
patients’ medical records. Chi-square and Student s t-test were used for
statistical analysis of the data.

Rev Assoc Med Bras 2006; 52(5): 318-22

ResuLts. Prevalence of H.pyloriinfection in the population studied was
65.7% (96 of 146). H pylori infection was not associated with parity,
pretermdelivery, obesity or with dyspeptic symptoms. Women positive for
H.pylorilgG were older (30, 45 = 6.87vs 27,96 = 7.44, p= 0,045565%)
than H. pylori negative patients.

Concusion. Inthis study there was no association of H pyloriinfection
with dyspeptic symptoms in pregnancy .nor was its presence associated
with obesity, parity and outcome of pregnancy. [Rev Assoc Med Bras
2006; 52(5): 318-22]

Kev worps: Helicobacter pylori. Pregnancy. Vomits. Heartburn.
Dyspepsia.
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