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Leziunile gastroduodenale cauzate de Helicobacter pylori in hepatita
cronica virala B

T. Ghelmici, Iu. Lupasco, V.-T. Dumbrava
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Chronic Hepatitis B and Gastro-Duodenal Lesions Caused by Helicobacter Pylori Infection

The study involved 58 patients with Chronic Hepatitis B (CHB), which were dominated by males - 62.07% (36) and persons younger than 45 years,
65.52% (38). All patients underwent clinical, laboratory and instrumental examination of the functional state of the liver, FGDS, and determined the
presence of HP in gastric mucosa. Histological and urease methods assessed the degree of colonization of HP in the gastric mucosa from minimum:
(+) - gr. A, up to maximum: (+++++) - gr. B. In CHB severity of bacterial infection of the gastric mucosa caused by HP occurs more frequently in
men and in patients younger than 45 years, with a maximum degree of activity of hepatic process. The degree of HP infection of the gastric mucosa
influences clinical course of disease in CHB. The symptoms of heartburn, vomiting, epigastric pain observed in 100% of cases in a maximum degree
of colonisation of HP (gr. B). At the same time the asthenic syndrome, 95.35% (41) and hepatomegaly, 90% (45), chronic gastritis -77.5%, chronic
duodenitis-88, 8% were observed more often. The erosive forms of gastro-duodenal alterations predominated in the group with a significant degree of HP
contamination in gastric mucosa. The CHB, gr. B patients, demonstrated significant increase in the activity of AST, increase of Ig A, CIC concentration,
and total T-lymphocytes with reduction of B-lymphocytes. The above mentioned data indicate a relationship between the two infections: bacterial-HP
and viral-VHB. Persistence of HP infection aggravates immune abnormalities in patients with CHB and promotes the progression of hepatic process.

Key words: chronic hepatitis B, Helicobacter pylori

XpoHuueckuii BUPYyCcHbIl renaTtuT B n nopakeHuns ractpoayofeHanbHol 30Hbl, Bbi3BaHHble Helicobacter Pylori

O6cnenoBano 58 60MbHBIX XpoHMYeckuM reratutoM B (XI'B), cpeny KOTOpPBIX peo6aani My>X4uHbl — 62,07% (36) 1 muia Mooxe 45 et —
65,52% (38). BceM 60/IbHBIM IIPOBEMIEHO K/IMHIKO-TTa00PaTOPHOE U MHCTPYMEHTaIbHOe 06 C/IefoBaHNe QYHKIMOHATbHOTO COCTOAHMA medeny, PI'C
n onpenieneno Hamravie Helicobacter Pylori (HP) B cusucToit xenyaka. [MCTOmornaecKyy 1 ypeasHbIM MeTOJaMI OLieHEeHa CTelIeHb 00CeMeHeHHOCTI
HP cnusncroit >xenyaka OT MUHMMAIBHOM (+) — Ip. A 10 MaKCUMasbHOIA (+++++) — rp. b. TIpu XI'B BbIpaskeHHOCTD GakTepuanbHOi nHpexiym HP
C/IM3VICTOV >KeTTy/IKa Yallle Hab/TIoaeTCsl y MY>KUMH I Y JILL MOJIO>Ke 45 JIeT, ITpY MaKCUMaJIbHOV CTeIIeH aKTMBHOCTY ITeYeHOYHOT0 Iporjecca. CrelleHb
yHuIpoBanysa HP cmsucToit xXenynka okasbBaeT BO3JE/ICTBIIe Ha KIIVHIYecKoe TedeHne 6oyesnyt mpy XI'B. TIpu BeIpaskeHHOM 00CeMeHEeHNI
(tp. B) cuMIITOMBI M3XKOTH, PBOTHI, GO/ B AIIUTACTPUY OTMedeHbl B 100% caydaeB. Yaire HaOMIOFAICs acCTeHNYeCKUIT CUHAPOM - 95,35% (41) u
reratoMeramis - B 90% (45) crydaeB, XpOHUYECKIIE TaCTPUT - 77,5%, XPOHIIECKIIT TyOReHNT - 88,8%. Dpo3uBHbIe GOPMBI ITPeBaTINPOBaIN B IPYIIIE
CO 3HAUNTENIBHOII CTeleHbIo0 obceMeHeHHOCTH HP crmsucToit xxenynka. B o6cnenoannoit rpymme b 60mbHbIX XI'B 61710 OTMEUEHO JOCTOBEPHOE
nosiureHne aktusBHoCTy ACT, yBenmdenne kourenTpaunm Ig A, LIVIK, o6uime T-mmMdormTst 1 cHinkeHve B-mvdormtos. [IpuBeneHHble faHHbIE
CBUJIETE/IBCTBYIOT O HAJIMYMI B3aMMOCBSI3M MEXAY ABYMs MHPeKuysimu: 6akrepuanbHoii-HP u Bupycuoit-VHB. Ilepcucrenuys HP ycyry6nser
JIMMYHHBIe HapyIIeHyA y 601bHbIX XI'B 1 ctoco6CTBYeT IporpeccupoBaHIIo eYeHOYHOTO MPOLecca.

KiroueBsle croBa: xpoHndeckuit remarut B, Helicobacter pylori.

Introducere sunt foarte putine (Ghelmici T., Lupasco Iu., Dumbrava V-T.)
Hepatita cronici virald B (HCV B) raméane pand in prezent si contin date despre modificérile zonei gastroduodenale in
cea mai importantd problema a hepatologiei. La nivel mondial hepatita cronicd virald C. Nu mai putin importanta este stu-
aproximativ 1 mlrd. de persoane au suportat infectia VHB, dierea frecventei si caracterului afectarii gastrice si duodenale
dintre care ~ 300 mln. persoane sunt purtatori cronici (dupa cauzate de HP la pacientii cu HCV B.
prezenta HBsAg). In pofida existentei vaccinei contra virusu- Scopul studiului: studierea frecventei si caracterului afectarii
lui hepatitic B, numérul bolnavilor cu HCV B raméne destul zonei gastroduodenale, cauzatd de HP, la pacientii cu HCV B.

de impundtor in intreaga lume, inclusiv in Republica Moldova,
preponderent in populatia adultd, la care ponderea cirozelor
hepatice de etiologie virald este destul de mare. Prevalenta si
incidenta hepatitelor cronice virale B a crescut de la 328,9 si

41,9 (2005) pani la 454,5 5i 57,3 (2009) la 100000 delocuitori, ~ (40), activitate moderatd - 22,41% (13), maximald - 6,9% (4).
In crestere este prevalenta si incidenta cirozelor hepatice de Din numrul total de pacienti, barbatii au predominat - 62,07%

etiologie virald B, care au constituit 30,5 si 7,4 (2005), iar in (36), iar femeile au constituit 37,93% (22). Pacientii cu var-
2009 - 50,1 si 10,8 1a 100000 locuitori. Din aceste considerente sta p and la 4 de ani au alcdtuit 65,52% (%8), far cei cu V:tarsta.
este importanti depistarea factorilor, care favorizeaza evolutia dupa 45 ani - 34,48% (20). La toti pacientii au fost determinati
hepatitei cronice (HC) in cirozi hepatica (CH). In ultimele markerii hep atitei virale B .(HBS Ag, HBe Ag, Anti HBs, A.nt%
decenii, in literatur au aparut comunicari referitor la rolul Hbcor, Anti HBe), la necesitate ADN'YHE markerii thepautel
infectiei Helicobacter pylori (HP) in progresarea HC in CH, v11.rale“C (Anti VHC)A - Functia hepatica a fost evaluata in ba.za
in aparitia carcinomului hepatocelular (CHC). Insi, pani in criteriilor elaborate in protocoalele nationale pentru hepatita

prezent, in Republica Moldova, cercetirile privind rolul HP cronica virald B (2008). In studiu au fost inclusi pacienti cu
HCV B fard patologie somatica asociatd grava in anamneza si in

Material si metode

Au fost investigati 58 de pacienti cu HCV B cu diferit grad de
activitate a procesului hepatic: cu activitate minimald - 70,69%




CLINICAL RESEARCH STUDIES

Tabelul 1

Divizarea pacientilor ca HCV B in functie de sex, varsta, activitatea procesului hepatic
si gradul de infectare a mucoasei gastrice cu HP

Total Grupul A: grad minim Grupul B: grad maxim
Indicii de infectare cu HP de infectare cu HP
N % N % N %
Vareta <45 ani 38 65,52 4 10,53 34 89,47
> 45 ani 20 34,18 1 5 19 95
) | Barbati 36 62,07 2 5,56 34 94,45
Sexul pacientului =
Femei 22 37,93 3 13,64 19 86,36
minimala 41 70,69 4 9,76 37 90,24
Activitatea moderata 13 22,41 1 7,69 12 92,31
maximala 4 6,9 - - 4 100
prezent. La toti pacientii a fost efectuatd fibrogastroduodeno- Tabelul 2
scopia cu biopsia mucoasei si cercetarea morfologica ulterioara Modificarile histologice ale mucoasei zonei
a bioptatului. Prezenta HP in mucoasa gastrici a fost apreciata gastro-duodenale la pacientii cu HCV B
concomitent prin 2 metode: ureazica si histologica. Totodata Pacienti HCV B
a fost apreciat gradul de diseminare a HP in mucoasa gastrica: Indicii n=58 Gr.A Gr.B
de la minimali (+) la maximala (+++++). In baza gradului de Castrita:
infectare a mucoasei gastrice, bolnavii au fost divizati in 2 grupe: —
A-8,62% (5) si B -91,38% (53). Majoritatea pacientilor examinati superficiald 2 [3971] 2 | 869 | 21 |93
au suportat in anamneza hepatitd virala acutd (HAV) - 51,72% eritematoasa 18 (51031 3 176671 1> 18333
(30), interventii chirurgicale - 18,96% (11) sau traume - 5,17% eDr:(:g/:mté. 6 [1034 6 100
) Ao deaols ot vt eSO |5 T T 3 Tl e T
> > eroziva 22 37,93 2 9,09 20 90,91
(16) pacienti cu HCV B. Sindromul astenic a fost constatat la Deformatie
majoritatea pacientilor - 74,14% (43), durerea in hipocondrul ulcero-cicatriceals 132241 13 | 100
drept - 1a 67,24% (39), in hipocondrul sting - 1a 31,01% (18), in Ulcer duodenal 3 | 517 3 100
epigastru - 15,52% (9), hepatomegalia a fost depistata la 86,2% Tabelul 3

(50), mai rar splenomegalia - 8,62% (5). Sindromul dispeptic a
fost diagnosticat la 58,62% (36), pirozis - 5,27% (3), eructatii -
3,45% (2), voma - 1,72% (1). Destul de frecvent a fost constatat
meteorism intestinal - 48,28% (28), rareori diaree - 1,72% (1).

Datele prezentate in tabelul 1 relevd, ca la pacientii cu acti-
vitate maxima a HC, diseminarea mucoasei gastrice a constituit
100% (4). In anamneza la pacientii cu grad inalt de infectare a
mucoasei cu HP (gr. B), patologia gastrica a fost constatata in
27,58% (16), interventii chirurgicale au suportat 18,96% (11),
iar HAV- 90% (27) pacienti. In grupul B toti pacientii au acuzat
prezenta pirozisului - 5,27% (3), vomei - 1,72% (1). Destul de
frecvent la pacienti s-a constatat meteorism intestinal - 90,43%
(27), durerile epigastrale au fost constatate in 15,52% (9), durerile
in hipocondrul drept - in 92,31% (36), in cel stang - in 94,44%
(17), hepatomegalia in 90% (45). Modificarile constatate permit
sd concluzionam, cd activitatea procesului hepatic influenteaza
gradul de diseminare a HP in mucoasa gastricd la pacientii cu
HCV B. In acelasi timp, infectarea cu bacteria respectiv deter-
mind manifestarile clinice, atit din partea patologiei hepatice,
cat si a patologiei gastrice.

In HCV B investigarea endoscopica gastrici si duodenald
a relevat prezenta gastritei la 84,48% (49) pacienti, inclusiv
afectare eroziva in 10,34% (6). Cercetarea morfologica a biop-
tatelor mucoasei gastrice a constatat prezenta gastritei la 36%
(33), inclusiv superficiale - la 33% (15), atrofice - 39% (18).
La pacientii cu HCV B, cu grad pronuntat de diseminare a
bacteriei in mucoasa gastrica, gastrita atroficd a fost constatatd
in 94,44% (17), iar cea superficiald in 93,33% (14) si au fost

Indicii starii functionale hepatice la pacientii ca HCV B in
functie de gradul de diseminare a HP in mucoasa gastrica

Gradul de diseminare a mucoasei
Indicii gastrice cu HP :
Gr. A (minim) + p Gr. E_'(_ijm)

ALT 1,26 £ 0,29 1,6 £0,27
AST 0,49+0,10 < 0,05 08+0,12
IgA 2,26 +0,23 < 0,01 3,48+0,32
IgM 2,08+043 1,89+£0,17
IgG 16,78+ 1,8 17,89+ 1,39
Le 54+0,19 < 0,01 6,3+£0,23
CiC 58,8+ 14,7 < 0,01 147,9 £ 22,1
B-If 46,04 + 4,6 < 0,05 31+35
Lf-T totale 48,5+ 2,23 < 0,01 57,1122
Lf-T active 3845+28 43,6 £ 3,1
Lf-T helperi 41,3+3,5 45,2 + 3,1
Tc 123+£24 11+£2.2

depistate mult mai frecvent comparativ cu pacientii cu grad
minim de diseminare a HP. In cadrul investigérii duodenale
endoscopice la pacientii cu HCV B au fost diagnosticate ma-
nifestarile duodenitei cronice in 68,96% (40) cazuri, inclusiv
modificérile erozive - in 37,93% (22). Ulcerul duodenal a fost
diagnosticat in 5,17% (3), iar afectarea ulcero-cicatriceald a
fost constatata la 22,41% (13) pacienti (tab. 2).

La pacientii din gr. B activitatea transaminazei AST s-a
constatat crescutd considerabil (0,80 + 0,12) comparativ
cu pacientii din gr. A (0,49 £ 0,10) (tab. 3). La pacientii cu
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diseminare considerabild a mucoasei gastrice cu HP (gr. B),
sindromul imuno-inflamator s-a manifestat prin cresterea
leucocitelor in sénge (6,3 + 0,23 x 109, p < 0,01), cresterea
concentratiei Ig A (3,48 £ 0,32 g/l, p < 0,01) si CIC (147,9 +
22,1 UDOQ, p <0,01) versus indicii analogici constatati la paci-
entii gr. A (5,4+0,23x109; 2,26 + 0,32 g/1; 58,8 £ 22,1 UDO).

In grupul B de pacienti cu HCV B s-a constatat cresterea
T-limfocitelor totale (57,1 £2,20%, p < 0,01), sciderea numa-
rului B-limfocitelor (57,1 £ 2,20%, p < 0,05) comparativ cu
indicii similari atestati la pacientii grupului A.

Discutii

Datele prezentate, denota o interrelatie puternica intre HC
de etiologie virala B si infectarea bacteriand a mucoasei gastrice
cu Helicobacter pylori. La pacientii cu HCV B cu grad maxim
de activitate a procesului hepatic, in 100% cazuri s-a constatat
infectare considerabild a mucoasei gastrice cu HP. Totodatd,
expresivitatea infectiei bacteriene HP, influenteaza frecventa
sindroamelor dispeptic si astenic, hepatomegaliei, gastritei si
duodenitei cronice, inclusiv formele erozive, ulcere duodenale, la
pacientii cu HCV B. Rezultatele noastre coincid cu cele obtinute
de unii cercetdtori, care au relevat o frecventd mare de depistare
a HP in mucoasa gastrica la pacientii cu HC si CH [1, 2]. Dupa
datele lui Chen si coaut. [3] infectarea mucoasei gastrice cu
bacteria HP la pacientii cu HCV B, in prezenta HBs Ag sau HBe
Ag, a constituit 92,9% (26/28), iar la pacientii cu CH de etiologie
virald VHB - 95,5% (42/44). Infiltratia inflamatorie in regiunea
antrald a stomacului a fost depistata la 76,9% (20/26) cazuri. La
pacientii cu CH de etiologie virala VHB  s-au depistat anticorpi
la H. pylori la 73%, versus rezultatele grupului de control - 52%
[4]. In alte studii [5], cu cercetarea pacientilor cu HCV B, au fost
depistati anticorpi anti-HP la un procent considerabil de pacienti
(panala 86%). Totodatd, unii autori nu au constatat interdepen-
dentd intre infectia persistentd VHB si infectarea bacteriand a
mucoasei gastrice cu HP, fapt care poate fi explicat prin criterii
diferite de includere a pacientilor in grupele de studiu. Atrage
atentia faptul depistarii modificarilor considerabile a rdspunsului
imun la pacientii cu HCV B cu grad inalt de diseminare a HP
in mucoasa gastricd, care se manifestd prin nivel crescut al Ig
A, CIC, al limfocitelor-T totale si sciderea limfocitelor-B. Este
cunoscut faptul, ca Ig A poseda proprietti unicale: isi pastreaza
timp indelungat structura, limiteaza inducerea raspunsului sis-
temic, asigurand aparare efectivd a mucoaselor de diferiti agenti
patogeni (bacterii si virusi), inclusiv a celei gastrice si duodenale
[9]. Probabil, cresterea in serul sanguin a Ig A, CIC, limfocitelor-
T, la pacientii cu infectie mixtd (bacteriana si virald) la pacientii
cu HCV B reprezinti raspunsul organismului la prezenta pro-
cesului inflamator in mucoasa gastricd si parenchimul hepatic.
In literatura existd date care relevé, cd mucoasa gastrica poate fi
afectatd nu numai de prezenta in ea a H. pylori, dar si de prezenta
virusurilor B, C, a neutrofilelor activate si limfocitelor [10]. Este
demonstrat faptul, cd limfocitele CD4, care infiltreazd mucoasa,
si celulele epiteliale, produc citokine antiinflamatoare: IL1, IL2,
IFN-a etc., care mentin procesul inflamator in mucoasa gastrica
infectatd cu H. pylori [6]. Raspunsul imun, care se formeaza cu
participarea T-helperilor si limfocitelor citotoxice, conduce la
lezarea in continuare a epiteliului, lamina propria a membranei

(20)

mucoase si nu asigurd nu numai eliminarea H. pylori, dar dupa
datele noastre, in HCV B, favorizeazi afectarea concomitentd a
tesutului hepatic, fapt confirmat de cresterea activitatii AST la
pacientii cu diseminare maxima a HP.

Concluzii

1. La pacientii cu HCV B, o infectare mai pronuntata a
mucoasei gastrice cu HP, s-a depistat la barbati, la persoanele
cu varsta pand la 45 de ani si la pacientii cu grad maxim de
activitate a procesului hepatic.

2. In HCV B a fost constatati influenta expresivitatii
infectiei bacteriene cu HP asupra frecventei sindroamelor
dispeptic (100%) si astenic (95,35%), precum si asupra he-
patomegaliei (90%).

3. La pacientii cu HCV B cu diseminare considerabild a
HP, destul de frecvent au fost diagnosticate gastrita cronica
(77,5%), duodenita cronica (88,88%), inclusiv formele lor ero-
zive, ulcerele duodenale si modificarile lor ulcero-cicatriceale.

4. Tn HCV B a fost stabilita interdependenta intre gradul de
infectare a mucoasei gastrice cu HP si activitatea aminotrans-
ferazelor (AST), modificarile imunitatii umorale (cresterea
Ig A, CIC) si celulare (cresterea limfocitelor-T si sciderea
limfocitelor-B). Acest fapt demonstreazd participarea HP in
aparitia si progresarea patologiei hepatice si persistenta HP
in afectarea asociata a zonei gastro-duodenale.
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