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ARTIGO DE REVISAO

Ulcera péptica

Peptic ulcer

Anfrisina S.T. de Carvalho*

Resumo

Objetivo: Apresentar uma revisdo da patogénese, da fisiopato-
logia, do diagnéstico e do tratamento da tlcera péptica em pediatria,
baseada em revisdo da literatura e na experiéncia da autora.

Métodos: Foram revisadas as publica¢des mais relevantes sobre
o assunto, publicadas na literatura médica nos ultimos 20 anos.

Resultados: A itlcera péptica gastroduodenal é muito comum
em adultos, principalmente nos paises em desenvolvimento. Embora
seja bem menos freqiiente na faixa pedidtrica, com o advento da
fibroendoscopia Optica, tem havido um maior nimero de casos
diagnosticados. Ela é classificada quanto a localizacdo (gastrica,
duodenal) e a provavel causa em primdria e secundaria. A ulcera
secundaria é associada a uma doenca subjacente ou ao uso de
medicamentos, enquanto a tlcera primdria ocorre na auséncia de
doencas sistémicas. A ulcera duodenal primdria é a forma mais
freqiiente e ha fortes evidéncias do envolvimento do H. pylori na sua
etiopatogénese. A apresentagdo clinica varia com a idade e o tipo de
ulcera. As ulceras secunddrias tém sintomatologia aguda e, as vezes,
dramadtica, enquanto as ulcera primdrias t€ém um curso clinico
cronico. Os sintomas sdo muitas vezes similares aos dos pacientes
com dor abdominal recorrente funcional, mas a presenga de dor
epigastrica, dor relacionada a alimentacéo, vOmitos, sangramento,
histéria familiar para tlcera péptica, dor noturna e ser do sexo
masculino falam a favor de ulcera péptica. Os inibidores da secre¢éo
4cida sdo eficazes no alivio dos sintomas € na cura da lesiao ulcerada,
entretanto, s a erradicacéo do H.pylori previne a recidiva da ulcera
duodenal primdria, que € de até cerca de 50% ao ano.

Conclusoées: A tlcera péptica primaria tem vérios fatores envol-
vidos na sua etiopatogénese, sendo o principal deles o H. pylori.
Apesar de nao haver ainda um esquema terapéutico ideal, os antimi-
crobianos sdo hoje parte importante do tratamento da didtese ulcero-
sa, e a pesquisa da bactéria, obrigatdria na abordagem diagndstica da
doenca.
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Abstract

Objective: To present a current review about pathogenesis,
pathophysiology, diagnosis and treatment of peptic ulcer disease in
children, based on a review of the literature and the author's personal
experience.

Methods: We reviewed the most relevant articles about peptic
ulcers in children published during the last twenty years.

Results: The gastroduodenal peptic ulcer is very common in
adults, mostly in the developing countries. Although it is less
frequent in children, optical fibroendoscopy has increased the num-
ber of diagnosed cases. The peptic ulcer is classified by its etiology
as primary and secondary. Secondary peptic ulcer is related to an
underlying disease or use of drugs, while the primary ulcer happens
in the absence of underlying systemic diseases. The primary duode-
nal ulcer is the most common presentation, and there are strong
evidences of H. pylori involvement in the etiology. Clinical presen-
tation changes with age and ulcer type. Secondary ulcers are mostly
acute and sometimes dramatic, while the primary ones have a
chronic evolution mostly similar to patients with functional recur-
rent abdominal pain, but the presence of epigastric pain, feeding-
related pain, vomiting, bleeding, familiar history of peptic ulcer,
nocturnal pain, and male gender are strongly related to peptic ulcer.
The acid antisecretory agents have great efficacy on relieving symp-
toms and solving ulcerate lesion, although H. pylori eradication
itself prevents primary duodenal ulcer recurrence.

Conclusions: Many factors are involved in the etiopathogenesis
of primary peptic ulcer, with H. pylori being the most important.
Although there is no single ideal therapeutic protocol as yet, antibi-
otics now play an important role in peptic ulcer treatment, and
laboratory tests for H. pylori are an essential part of accurate
diagnosis and treatment.

J. pediatr. (Rio J.). 2000; 76 (Supl.2): S127-S134: peptic ulcer,
gastric ulcer, duodenal ulcer, H. pylori.

Introducao

z

Ulcera péptica é a perda circunscrita de tecido que
ocorre nas porgdes do trato digestivo expostas a secre¢ao
cloridropéptica: terco inferior do esdfago, estobmago, duo-
deno proximal e diverticulo de Meckel com mucosa gastri-
ca ectdpica. Neste artigo, trataremos apenas da tlcera
péptica gastroduodenal.
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A tlcera péptica gastroduodenal é uma doenca hetero-
génea, com multiplos fatores envolvidos na sua génese e
uma das doencas crdnicas mais comuns do adulto, ocorren-
do em 5% a 10% da populacdo. Em pediatria, tem-se
observado um aumento do niimero de casos diagnosticados
em decorréncia da disponibilidade de técnicas endoscépi-
cas seguras para essa faixa etdria. Entretanto, desconhece-
se areal incidéncia da doenga em criangas, ja que hd poucos
trabalhos na literatura com um niimero substancial de casos
em que o diagndstico foi realizado pela endoscopia, técnica
que realmente define a presenca ou auséncia da lesdo. A
estimativa é de 1:2500 admissdes hospitalares!, sendo
portanto pouco freqiiente. A prevaléncia da doenca nos
grandes centros pedidtricos € de 4 a 7 novos casos por
ano!-. No Servico de Gastroenterologia Pedidtrica do
Hospital das Clinicas da UFMG, no periodo de 1982 a
1996, temos realizado diagnosticado endoscépico de tlce-
ra péptica gastroduodenal em 106 pacientes, com média de
7,6 novos casos por ano (dados ndo publicados).

A tlcera péptica € classificada pela localizagdo (gastri-
ca e/ou duodenal) e pela provavel causa (priméria e secun-
daria). Essa divisao € importante devido as diferencgas na
apresentacdo e evolugdo dos dois tipos. A tlcera primaria
ocorre na auséncia de doengas sistémicas subjacentes,
enquanto a secunddria estd associada a doencas agudas
como sepse, lesdes ou trauma cranioencefalicos, queima-
duras extensas, acidose, hipoglicemia, choque, insuficién-
cia respiratodria e ao uso de drogas como acido acetilsalici-
lico, drogas antiinflamatérias ndo esteréides e corticoste-
réides. Algumas doengas sist€émicas podem também ser
associadas aulcera péptica secunddria como fibrose cistica,
diabetes melitus, doenga de Crohn, drepanocitose e lupus
eritematoso sist€émico. Uma forma rara e especial de llcera
pépticasecunddria é a da sindrome de Zollinger-Ellison, em
que a causa basica € um tumor produtor de gastrina, locali-
zado primariamente no pancreas ou duodeno, com metasta-
ses em outros locais como o figado®. Ocorrem muiltiplas
dlceras no estdbmago, duodeno e jejuno e, as vezes, também
no esdfago, podendo haver concomitincia com diarréia
aquosa.

Na pratica gastroenteroldgica a maior experiéncia esta
associada as ulceras pépticas primarias. Nas secunddrias, o
manuseio estd mais intimamente relacionado aos profissio-
nais dos servicos de urgéncia e das unidades de tratamento
intensivo.

As tlceras secunddrias tém uma apresentacdo clinica
mais aguda e sdo mais freqiientes no periodo neonatal, nos
lactentes e nas criangas menores de seis anos. Localizam-se
no estdmago e/ou duodeno, dependendo da condicao sub-
jacente, sendo que aquelas associadas ao 4cido acetilsalici-
lico acometem principalmente o estdmago!-7-8.

As ulceras primdrias sdo 4 a 7 vezes mais freqiientes no
bulbo duodenal que no estomago. Naquela localizagao,
acometem principalmente criangas maiores de 10 anos de
idade e geralmente tém um curso clinico cronicol#3:7:8,

Ulcera péptica - de Carvalho AST

Em relag@o ao sexo hd nitida predominancia do sexo
masculino sobre o feminino, tanto para a tlcera duodenal
como para a géstrica primarias!-2-5-7-8,

Etiopatogenia e fisiopatologia

Apesar dos grandes avangos no conhecimento da doen-
ca ulcerosa péptica a sua etioliogia ainda ndo € totalmente
conhecida. O conceito fisiopatologico bésico é de que a
dlcera péptica resulta da ruptura do equilibrio existente
entre os fatores agressivos (dcido e pepsina) e os de prote-
cdo da mucosa gastroduodenal.

O 4cido cloridrico e o pepsinogénio I sdo secretados
pela mucosa do corpo e do fundo géstricos pelas células
parietais e principais, respectivamente. A secregdo acida é
controlada pela acdo de trés potentes estimulantes: histami-
na, acetilcolina e gastrina. Eles atuam através de uma
cascata de eventos que levam a ativagdo da bomba de H+-
K+ ATPase, que secreta fons hidrogénio em troca de
potéssio. A pepsina é uma enzima proteolitica que € secre-
tada principalmente via estimulag¢do colinérgica, sob a
forma de pepsinogénio I e II, que sdo convertidos a pepsina
ativa pela acidez géastrica.

Virios fatores de defesa sdao envolvidos na protecio da
mucosa gastroduodenal contra a atividade do 4cido e pep-
sina, dentre eles, muco, bicarbonato, camada de hidrofobi-
cidade, prostaglandinas, replicacdo e resisténcia celular e
fluxo sangiifneo mucoso”. A camada de muco-bicarbonato
recobre a superficie do estdmago e do duodeno, sendo
provavel que o muco retarde a difusdo dos fons H+ do
Iimen para as células epiteliais, e o bicarbonato neutralize
os fons que tenham se difundido para dentro da camada de
muco!©.

As prostagandinas aumentam a resisténcia mucosa, atra-
vés do aumento do fluxo sangiiineo e do esimulo da secre-
¢do de muco e bicarbonato, e diminuem a secre¢io acida.

Entre os fatores que inibem ou reduzem a secrecdo de
muco e bicarbonato estdo o dcido acetilsalicilico, dcidos
biliares, antiinflamatdrios ndo esterdide, corticosterdides,
dlcool e nicotina. Essa acdo pode em grande parte ser
mediada pela inibi¢c@o da sintese das prostaglandinas.

Tradicionalmente considera-se que a tlcera duodenal
primdria estd mais relacionada ao aumento dos fatores
agressivos da mucosa. Ja a udlcera gdstrica primdria e a
duodenal secunddria tendem a ocorrer como o resultado de
alteragdes nos mecanismos de defesa®.

Ashipdteses mais provaveis da etiopatogénese da doen-
caulcerosa agrupam fatores genéticos, disturbios fisiopato-
l16gicos e fatores ambientais.

Fatores Genéticos

O papel da hereditariedade tem sido comprovado por
vdrios estudos. GEmeos homozigéticos t€ém uma taxa de
concordancia para a doenga ulcerosa de 50%, que € trés
vezes maior que a observada em gémeos dizigéticoll.
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Historia familiar positiva para dlcera péptica € signifi-
cativamente mais freqiiente nas criangas com tlcera duode-
nal que nas ndo ulcerosas, o que ndo ocorre em relacao
aquelas com tlcera gastrical. Na literatura, até 75% das
criancas com tlcera duodenal t€m um parente de primeiro
grau acometido!2,

A incidéncia de portadores do grupo sangiiineo O e do
HLA- B8 e B12 é maior nos pacientes com tlcera péptica
cronica do que na populagio geralll.

O pepsinogénio I € também um marcador subclinico de
dlcera péptica. Niveis séricos de pepsinogénio I sdo maio-
res em um percentual significativo de criangas com ulcera
duodenal!2-13 Nesses estudos, a hiperpepsinogenemia tam-
bém ocorreu na maioria dos pais ( com ou sem ulcera ) dos
pacientes com pepsinogénio I elevado. Entretanto, os filhos
de pais com pepsinogénio I elevado nem sempre apresenta-
ram essa alteracdo. Esses resultados corroboram com a
hipétese de que a ulcera duodenal tenha uma heranga
autossoOmica dominante com penetracdo incompleta.

Distiirbios fisiologicos
Ha poucos estudos sobre as alteragdes fisioldgicas da

doengaulcerosaem pediatria, mas os pacientes adultos com

tilcera duodenal apresentam varias alteracdes!4:

— maior secrecdo de dcido e pepsina;

— maior massa de células parietais;

— maior sensibilidade da célula parietal ao estimulo da
gastrina;

— aumentada liberacdo de gastrina;

— controle deficiente na regulacdo da liberacdo de gastri-
na através do pH 4cido;

— esvaziamento gastrico acelerado;

— menor produgdo de bicarbonato pelo duodeno com
deficiente neutraliza¢do duodenal do 4cido cloridrico.

E importante ressaltar que cada uma dessas alteragdes é
encontrada em um maior percentual de pacientes com
dlcera duodenal que na populagdo normal, mas nenhuma
delas € observada em todos os pacientes. Além disso, hd
uma superposi¢do de dados alterados e normais entre os
ulcerosos e 0s ndo ulcerosos.

Criangas com tlcera duodenal primdria, como um gru-
po, secretam mais dcido, tanto em jejum como apds estimu-
lo!2.15, Nagita et al., medindo a acidez géstrica de 24 horas,
observaram que criangas com tlcera duodenal tinham um
maior percentual de tempo com pH menor que dois, en-
quanto as com tlcera gastrica apresentavam acidez gastrica
menor que o grupo controle!®.

Aumento dos niveis sérico de gastrina, de jejum e pds-
prandial também foi observado em pacientes da faixa
peditrica com tlcera duodenal!213,

O tnico trabalho publicado que investigou o esvazia-
mento gastrico em criangas com tlcera duodenal observou
taxas semelhantes nos grupos com e sem tlceral.
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No adulto com ulcera gdstrica primadria, as alteracdes
fisiol6gicas mais aceitas sdo o retardo do esvaziamento
géstrico e o refluxo biliar duodenogastrico!”. Apesar dos
individuos com ulcera gastrica serem geralmente normo ou
hiposecretores, o 4cido tem importancia na sua génese, haja
vista que a sua inibi¢cdo, com medicamentos, resulta em
cicatrizagdo da lesdo.

Fatores ambientais

A influéncia de varios fatores exdgenos na génese da
dlcera péptica tem sido investigada em adultos como dlco-
ol, café, fatores emocionais, fibra dietética, tabaco, acido
acetilsalicilico, outros antiinflamatérios nio esterdide e
costicosterdides, havendo entretanto uma provavel correla-
¢do apenas com os tltimos quatro itens'417. O tabagista
apresenta percentuais menores de cicatrizacio e maiores de
recidiva da ulcera péptica. O 4cido acetilsalicilico e os
antiinflamatdrios nao esteréides estao associados a lesdes
aguda da mucosa géstrica, enquanto os corticosterdides
estdo mais relacionados a alguns casos de tlcera duodenal.
O efeito desses agentes parece decorrer da acdo negativa
sobre os fatores defensivos da mucosa gastroduodenal.

Outro fator ambiental € o Helibcobacter pylori. Ha
fortes evidéncias que a bactéria seja o fator causal mais
importante na tlcera péptica. Mais de 90% dos adultos com
tlcera duodenal e 70% a 90% daqueles com tlcera géstrica
sdo infectados!®. Quando sdo excluidos os casos com
dlcera relacionados a drogas antiinflamatdrias, o H. pylori
¢é detectado em quase todos os ulcerosos. Cingiienta e cinco
a 100% das criancas com tlcera duodenal e cerca de 40%
daquelas com tlcera géstrica sdo infectadas®19-21, Das 76
criangas com dulcera duodenal por nés investigadas 69
tinham dlcera duodenal primaria e, dentre elas, 83% e 91%,
respectivamente, eram H. pylori positivas. Esses achados
demonstram ser a bactéria o fator mais freqiiente dentre os
descritos na etiopatogenia da tlcera duodenal. Mas, a
evidéncia definitiva da sua participagcdo como fator etiol6-
gico € que o tratamento com antimicrobianos altera subs-
tancialmente a evolucio da doenga, com taxas de recidiva
da lesdo ulcerada duodenal caindo para préximo de zero
naqueles em que o microorganismo foi erradicado!%-20-22,
Entretanto, o H. pylori parece ndo ter participagdo essencial
na patogénese da ulcera géstrica da crianga, com taxas de
infec¢io similares aquela dos no ulcerosos. E possivel que
a relacdo seja menos consistente porque a maioria das
ulceras gastricas seja associada a outras causas especificas.

Estima-se que cerca de 50% da populagdo mundial seja
infectada pelo H. pylori. Entretanto, apenas 10% dos adul-
tos infectados tém ulcera péptica e apenas um pequeno
percentual de individuos desenvolverdo adenocarcinoma
ou linfoma MALT (tecido linféide associado a mucosa)
gastricos, doengas também relacionadas a bactéria. Prova-
velmente a interacdo de fatores bacterianos, do hospedeiro
e outros fatores ambientais contribua para o desenvolvi-
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mento das diversas patologias associadas a infeccao. Os
ulcerosos duodenais sdo mais freqiientemente infectados
por cepas portadoras dos gens vacA Sl e cagA, que os
infectados nio ulcerosos?324. Essas cepas sdo associadas
com maior grau de inflamagao géstrica. Algumas alteragdes
fisiol6gicas do ulceroso duodenal podem ser secunddrias a
infeccdo. Criangas colonizadas pelo H. pylori t&€m maiores
niveis séricos de gastrina e de pepsinogénio I e maiores
niveis do contetido de gastrina da mucosa antral que as nao
infectadas, niveis esses que diminuem apds a erradica-
¢d02>26, A infeccio pelo H.pylori também se acompanha
de maior nivel de dcido no duodeno, decorrente da maior
producdo de acido pelo estdmago e menor produgdo de
bicarbonato pelo duodeno, que € revertido com a erradica-
¢d0. A maior acidez duodenal predispde a meteplasia gés-
trica no duodeno. A hipétese € que a bactéria, antes restrita
ao estdmago, colonizard as dreas de meteplasia gastrica no
duodeno, e, como resultado, ocorrerd duodenite cronica
que facilita a retrodifus@o de fons hidrogénio e subseqiien-
temente a formagao de ulceragao.

O predominio no sexo masculino na tlcera péptica nao
pode, entretanto, ser explicado pelainfec¢do pelo H. pylori.
A bactéria é igualmente distribuida entre os sexos?’.

Quadro clinico

A sintomatologia da dlcera péptica varia com o tipo, se
primadria ou secunddria, e com a idade.

Ulcera péptica secunddria

Astlceras secundarias t€mum curso clinico geralmente
agudo, manifestando-se habitualmente por hemorragia di-
gestiva alta, que pode acompanhar-se de dor abdominal
incaracteristica, difusa ou localizada no andar superior do
abdome e por vomitos no sangiiineos!'-3. A gravidade e o
prognoéstico dependem da doenga de base e da profundida-
de e da extensdo das lesdes. Quanto mais extensas e profun-
das mais volumoso é o sangramento e maior a possibilidade
de perfuracdo, eventos que determinam a maior taxa de
mortalidade e a necessidade de intervencao cirdrgica. Em
caso de cura ndo recidivam, desde que cessado o fator
desencadeante.

Ulcera péptica primdria

A tlcera péptica primdria se acompanha de substancial
morbidade, mas, na era dos inibidores de secrecdo dcida
ndo se observa, geralmente, mortalidade na faixa pediatri-
cal*3-7, Habitualmente o curso clinico é crénico com peri-
odos sintomaticos, de horas a dias, intercalados por perio-
dos de acalmia, com duragdo de dias a meses. As principais
manifestacdes clinicas sdo dor abdominal, hemorragia di-
gestiva alta, expressa como hematé€mese e/ou melena, e
vOmito. A hemorragia nesses casos ¢ mais comumente de
menor monta que na tlcera secunddria e, na grande maioria
dos casos, ndo requer cirurgia.
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Na tlcera gdstrica primdria vomito € o sintoma mais
freqiiente, mas tanto vomito como dor abdominal e hema-
témese e/ou melena podem ser o sintoma de apresentacdo.
O vOmito é p6s-prandial ou nao, e pode associar-se a dor ou
sangramento. A dor abdominal pode localizar-se no abdo-
me superior, ser periumbilical ou mais raramnete difusa.
Quanto ao tipo € mais comumente incaracterista, podendo
ser também em colica ou queimacao e mais comumente
incaracteristica. Na maioria das vezes, a dor nao tem
relacdo com a alimentacdo e pode ocorrer a qualquer hora
do dia ou da noite. A provavel razdo para os sintomas da
dlcera péptica gastrica primdria serem tdo inespecificos é o
fato dela acometer principalmente criancas menores de seis
anos, que tém dificuldade de expressar as suas queixas.

Nos pacientes com tlcera duodenal primdria menores
de sete anos a manifestagdo clinica é semelhante a daqueles
com tulcera gastrica, sendo observados dor abdominal,
vOmito e sangramento em percentuais iguais. Entre os
maiores de sete anos, o principal sintoma é ador abdominal,
que se associaem percentual significativo de casos a vomito
e hemorragia. Algumas vezes, entretanto, esses podem ser
a Unica manifestacdo. Os vOmitos podem muitas vezes
melhorar a sintomatologia dolorosa. A caracterizacido da
dor abdominal € habitualmente de fraca a moderada inten-
sidade, levando a suspeicdo de udlcera perfurada quando o
quadro doloroso for muito intenso. Nesses casos, havera
também sinais de peritonismo e distensdo abdominal. Na
faixa etdria de sete a doze anos, a dor é de localizacdo
epigastrica em dois ter¢os das criangas e periumbilical no
hipocondrio direito e esquerdo ou flanco direito no restante
dos casos. Em apenas um terco dos pacientes ela é em
queimacgdo, podendo ser também em célica, fincada, roedu-
ra, dor de fome ou incaracteristica. Nesta faixa etdria dois
tercos dos pacientes relatam melhora da dor com a alimen-
tacdo e dor que os desperta a noite. Nos maiores de 12 anos,
a dor € quase sempre epigdstrica, sendo indiferentemente
em queimacdo ou com outras caracteristicas, a maioria
melhorando com a alimentacio e, em metade dos casos,
apresentando-se também a noite.

Outros sintomas associados sdo ndusea, azia, pirose,
ptialismo, empachamento, distensdo abdominal, meteoris-
mo, eructagcdo e emagrecimento. Raras vezes, a apresenta-
¢do clinica pode ser anemia ferropriva, decorrente de san-
gramento oculto nas fezes.

Perfuragdo e obstrucdo, ap6s o advento dos inibidores
da secrecdo 4cida, tornaram-se eventos raros. Sdo hoje
praticamente as tnicas indica¢des de tratamento cirdrgico,
pois a intratabilidade de sintomas e hemorragias incontro-
laveis ndo fazem mais parte do espectro clinico da tlcera
péptica primarial-3-.

A dor abdominal funcional recorrente, tdo freqiiente em
pediatria, pode apresentar caracteristicas semelhantes aquela
das criancas com tlcera péptica Um trabalho investigou
160 pacientes de 6 a 15 anos de idade, que foram submeti-
dos a endoscopia digestiva alta, por suspeita de ulcera
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péptica. Os autores analisaram os sinais e sintomas dos
pacientes com e sem ulcerag@o e constataram que a presen-
cade dor epigdstrica, dor relacionada a alimentagdo, vomi-
to, hematémese e/ou melena e histéria familiar positiva para
dlcera péptica € o que diferencia as criangas com ulcera
péptica8. A presenca de dor noturna apresentou alta espe-
cificidade, mas baixa sensibilidade, e o sexo nio foi anali-
sado neste trabalho.

Recidiva, ap6s a cura, ndo € observada normalmente nas
criancas com ulcera gastrica. J4 nas com tlcera duode-
nall>20, a taxa anual estimada é de 56%!-20,

Diagnéstico

Diagnostico da lesd@o ulcerada

A endoscopia é sem divida o método de escolha para o
diagnéstico dadlcera péptica primdria. Ela permite a carac-
terizacdo da lesdo, se cicatrizada ou em atividade, a presen-
ca de sangramento e a utilizag@o de técnicas endoscdpicas
no controle de hemorragias vultosas, além da coleta de
bidpsias para o diagndstico do H. pylori e estudo histopa-
tolégico. Normalmente, nas criangas que evoluem de forma
assintomadtica ndo € necessdria a repeti¢do da endoscopia
para a comprovacdo de cicatrizagdo apds o tratamento, a
excec¢do de casos especiais como tlceras primdrias gigan-
tes, muito profundas, recidivantes, aquelas que perfuraram
ou se acompanharam de hemorragia importante. Nessas
situacdes, € necessdria a confirmag@o nio sé da cura endos-
cépica, como também da erradicag¢do do H. pylori, antes
que seja suspensa a medicac¢do antisecretéria. Nos pacien-
tes que apresentem condi¢des subjacentes que justifiquem
o diagnéstico de tlcera secundéria, nem sempre € necessa-
ria a realizacdo de endoscopia, a ndo ser em casos duvido-
sos, 0s que necessitam de terapéutica endsocdpica para
controle de hemorragia e/ou na repeticdo dos sintomas
quando da auséncia dos potenciais fatores ulcerogénicos.

Na crianga o Rx contrastado apresenta alto risco de
diagnéstico falso-positivo e falso-negativo.

Diagnostico de tipos especificos de ulceracdo e de
complicagoes

Frente a um paciente com ulceracdes multiplas ou de
locais atipicos ou, ainda, dlceras de pacientes ndo infecta-
dos pelo H. pylori e refratérias ao tratamento com inibido-
res de bomba de prétons, deve-se afastar a possibilidade de
sindrome de Zollinger-Ellison, através da dosagem de gas-
trina sérica.

Na suspeita de perfuragdo, o Rx simples do abdome
demonstrara ar livre no peritonio.

Diagnéstico da infeccio pelo H. pylori

Ha varios métodos, invasivos ou ndo, para a deteccdo da
infeccdo. Os testes invasivos abrangem o teste da urease, a
cultura, a histologia e a reagdo de cadeia de polimerase
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(PCR), que sdo realizados em fragmentos de bidpsias
gdstricas colhidos através da endoscopia. A cultura é o
padrdo ouro e possibilita a tipagem das cepas e arealizacao
de antibiograma. E, entretanto, dispendiosa e disponivel
apenas nos centros de pesquisa. Sua sensibilidade varia
com o meio de cultura utilizado, e a experiéncia de cada
laboratério com um determinado meio2?. O teste da urease
€ baseado na potente atividade uredsica da bactéria. Ele
utiliza, como substrato, dgar, uréia e vermelho fenol (indi-
cador de pH). Caso o fragmento de bidpsia, imerso no meio,
contenha o microorganismo, haverd hidrélise da uréia em
amodnia e didéxido de carbono, com aumento do pH e
conseqiiente mudanca da cor amarelada do 4gar para rosa,
dentro de no maximo 24 horas. O teste da urease tem alta
sensibilidade e especificidade?® e é o mais amplamente
usado no ambito da endoscopia. A pesquisa histoldgica
pode serrealizada com vdrias coloracdes e tem boa acuricia
diagnéstica, que dependerd da experiéncia do laboratério
com uma determinada coloracdo®’. Ela permite além da
pesquisa da bactéria o estudo histopatolégico.

A PCR pode ser realizada em material de bidpsia
gastrica, no suco gastrico, saliva e fezes para a detecgdo
direta da bactéria, mas € cara e ndo utilizada na pratica
clinica.

Os principais métodos nao invasivos sdo a sorologia e o
teste respiratorio com a uréia marcada pelo carbono (13C
ou 14C).

Os testes soroldgicos, disponiveis comercialmente,
embora apresentem excelente acurdcia no diagndstico da
infeccdo nos pacientes maiores de 12 anos, ndo t€m a
necessdria sensibilidade e especificidade em criancas me-
nores de 12 anos3Y. A sorologia é a técnica mais empregada
nos estudos epidemioldgicos, mas ndo € indicada para o
diagnéstico da infeccdo em um paciente individual, nem
antes nem apds tratamento antimicrobiano. A reducdo dos
niveis de anticorpos se faz muito lentamente, apds a erradi-
cac¢do dabactéria, podendo persistirem por mais de um ano.

O teste respiratério com uréia marcada com 13C ou 14C
baseia-se no mesmo principio do teste da urease. Em
criancgas utiliza-se apenas o 13C, por ser ndo radiotivo. S@o
colhidas amostras de ar expirado antes e ap6s 30 minutos da
ingestdo da uréia marcada e determina-se a diferenca na
excrec¢do de CO, nas duas amostras. O cut-off a ser consi-
derado como positivo dependerd do espectometro usado.
Para o espectometro de luz infravermelha o delta conside-
rado como positivo € maior que 4 por mil. O teste respira-
tério € altamente especifico e sensivel e o de escolha para
o controle da erradicacdo®!. Qualquer que seja o teste a ser
feito com este propdsito, a exce¢do da sorologia, deve ser
realizado com um intervalo de no minimo quatro semanas
apds o tratamento antimicribiano.

Tratamento

Como a ulcera péptica gastroduodenal € muito menos
prevalente na crianga que no adulto, os estudos de tratamen-
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to da doencga sdo escassos e em geral ndo controlados, o que
deve ser levado em conta na interpretacao dos seus resulta-
dos. O objetivo do tratamento € aliviar os sintomas, cicatri-
zar a lesdo e prevenir as recidivas. Os dois primeiros sdo
facilmente alcan¢aveis com medicagdo antisecretora e neu-
tralizante de 4cido. Entretanto, a prevencdo das recidi-
vas de tlcera duodenal tem sido atingida, com sucesso,
apenas com a erradicacdo do H. pylori nos individuos
infectados. A taxa de recidiva da ulcera duodenal cai para
0%'9-22 2 12,5%%0 nos que se mantém H. pylori negativos
alongo prazo. E importante lembrar que hd um percentual
substancial de recidiva/recrudescéncia da infec¢do em cri-
ancas, que pode se acompanhar de reativacdo da doencga
ulcerosa.

Antagonistas dos receptores H ,da histamina (ARH2)

Os ARH2 t&m boa eficdcia na cura da tlcera péptica. A
cimetidina, via oral, na dose de 20 a 30mg/kg/dia, em duas
tomadas, cura a lesdo em 80% a 90% do casos, em oito
semanas32-34, A ranitidina, via oral, na dose de 5 a 10mg/
kg/dia, em duas tomadas, alcanca, em oito semanas, 80% a
100% de cicatrizacio®33 Na pratica diria essas drogas sdo
usadas em uma (& noite) ou duas doses didrias (manhi e
noite), por um periodo médio de oito semanas, quando ndo
associadas ao tratamento antimicrobiano. Poucos dados
sdo disponiveis sobre a famotidina e a nizatidina, mas
podem ser usadas, via oral, nas doses de 1 a2mg/kg/diae 5
a 10mg/kg/dia, respectivamente33. Nos casos em que for
necessdrio o tratamento de manutengdo, apds a cura da
ulceragc@o como na tlcera recidivante, usa-se a metade da
dose a noite, por periodo prolongado.

Inibidores da bomba de protons (IBP)

Os IBP sdo ligeiramente mais eficazes que os ARH2 na
cura da ulcera péptica, ndo complicada, da crianca. Devido
ao seu alto custo devem ser reservados para os casos
refratdrios aos ARH2, dlceras gigantes, perfuragcdo, hemor-
ragia importante e na sindrome de Zollinger-Ellison. O
omeprazol em dose tnica matinal de 0,5 a 0,7mg/kg/dia,
por seis semanas, cura até 100% das tlceras refratdrias aos
ARH23.0s outros IBP, lansoprazol e pantoprazol, podem
também ser usados em criancas, mas ainda nao ha relatos
consistentes a seurespeito. As doses iniciais a serem usadas
sdo de 30 e 40 mg/1,73 m? de superficie corporal para o
lansoprazol e pantoprazol, respectivamente. Os IBP sdo
administrados em dose dnica matinal, 30 minutos antes da
primeira refei¢do do dia, de preferéncia com a capsula
intacta. Para criancas que nao conseguem deglutir cdpsulas
estas podem ser abertas e os granulos ingeridos em meio
acido (yogurte, sucos citricos).

Antidcidos

Os antidcidos sdo tdo eficazes quanto a cimetidina na
curadatlcera duodenal da crianga, quando usados em altas
doses?. Entretanto, nio hd uma defini¢do da dose adequada
para a faixa pedidtrica. Costuma-se usar 5 a 10ml por dose,
das formulacdes mais potentes, dependendo da idade. Séo
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usados em quatro tomadas didrias, uma hora apds as trés
principais refei¢des e ao deitar. O grande nimero de doses
e o sabor desagradavel, além dos efeitos colaterais (diarréia
ou constipagdo), dificultam a aderéncia ao tratamento, o
que os torna drogas praticamente fora do uso rotineiro.

Tratamento da infeccdo pelo H. pylori

Em 1997, durante o encontro do European Helicobacter
pylori Study Group, em Portugal, definiu-se pelo tratamen-
todabactériaem toda crianca infectada com tlcera péptica,
independentemente se em atividade ou cicatrizada. Como a
maioria dos esquemas antimicrobianos se associa a efeitos
colaterais, caso o paciente esteja muito sintomadtico é pre-
ferivel prescrever primeiro um inibidor de secrec¢do dcidae
iniciar os antimicrobianos tao logo haja melhora clinica, o
que ocorre em média em sete dias com os ARH2 e em trés
dias com os IBP.

Ainda n3o ha um esquema terapéutico ideal, mas a
recomendacdo € que sejam usados apenas aqueles que
atinjam taxas maiores que 80% de erradicacdo. Parece
necessdria, para o sucesso terapéutico, a inclusao de uma
droga com secre¢do salivar e/ou gdstrica (metronidazol,
claritromicina) associada a drogas de acdo luminal (bismu-
to, amoxicilina, tetraciclina, furazolidona, claritromicina).
O percentual de cepas resistentes ao metronidazol e clari-
tromicina determina o sucesso de um determinado trata-
mento. Como a sensibilidade microbiana varia com a loca-
lidade, raca e uso prévio desses medicamentos, aeficiciade
um esquema terapéutico em uma populacdo nio permite a
generalizagdo dos resultados. O ideal seria basear o trata-
mento em estudos de sensibilidade ou pelo menos no
conhecimento dos indices de resisténcia do microorganis-
mo na comunidade, o que no momento € impossivel na
maioria dos centros brasileiros. Em Belo Horizonte, o
percentual de cepas de H.pylori, isoladas de criangas aten-
didas no Hospital das Clinicas da UFMG, resistentes ao
metronidazol e claritromicina estd em torno de 40% e 5%,
respectivamente (dados nao publicados). Temos de ter em
mente que, com o aumento da utilizacao da claritromicina,
poderd ocorrer um maior percentual de cepas resistentes a
essadroga. Outra questdo a ser considerada € que a ativida-
de invitronao corresponde, necessariamente, a atividade in
vivo.

Os esquemas mais usados hoje em criangas constam da
associacdo de trés drogas: um IBP com dois antimicrobia-
nos (claritromicina associada a amoxicilina ou metronida-
zol) ou bismuto com dois antimicrobianos (metronidazol
associado a amoxicilina ou claritromicina).

A associagdo de omeprazol (0,7-1,2mg/kg/dia, max.
40mg/dia,u.i.d. oub.i.d.) com claritromicina (15mg-30/kg/
dia, max. 1000mg/dia, b.i.d.) mais amoxicilina (60mg/kg/
dia, max. 2000mg/dia, b.i.d.) ou metronidazol (20-30mg/
kg/dia, max. 1000mg/dia, b.i.d.), usada por duas semanas,
proporcionou taxas de erradicagdo de mais de 90% das
criangas do Canadé e Japao36-37. Quando da associacdo
com a amoxicilina, a claritromocina deve ser usada na dose
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de 30mg/kg/dia e, quando associada ao metronidazol, pode
ser usada na dose de 15mg/kg/dia max. de 500mg/dia.

0 uso do bismuto (480mg/1,73 m? de superficie corpo-
ral/dia, g.i.d.) associado ao metronidazol (20 a 40 mg/kg/
dia, max. 1000mg/dia, t.i.d. ou q.i.d.) e amoxicilina (20 a
40mg/kg/dia, max. 1000mg/dia, q.i.d.) ou claritromicina
(15mg/kg/dia, max. 500mg/dia, b.i.d.) tem atingido, em
uma ou duas semanas, taxas de erradicacdo de 96% em
criangas de Taiwan e Irlanda29-38. O esquema com bismuto
se acompanhou de maior percentual de efeitos colaterais,
que o esquema anterior, mas na maioria das vezes ndo
impediu a continuidade do tratamento.

Em Belo Horizonte usamos inicialmente amoxicilina
(50mg/kg/dia,max. de 1500mg/dia), metronidazol (20-
30mg/kg/dia, max. de 750mg/dia) e furazolidona (6-8mg/
kg/dia, max. de 300mg/dia), em trés doses didrias por uma
semana, com erradicacdo de 84% nos pacientes com um
primeiro curso antimicrobiano?2. O percentual de efeitos
colaterais foi significativo, mas, na maioria das vezes, nao
motivou a suspensdo da medicagdo, e a associa¢cdo com um
IBP pode diminuir a sua ocorréncia. Embora tenha sido
relatado, em adultos, que a associagdo de um IBP a um
esquema antimicrobiano aumente o percentual de erradica-
¢do nds ndo observamos tal resultado, quando associamos
omeprazol ao esquema descrito acima. Isso pode ter ocor-
rido devido ao pequeno nimero de casos em que o IBP foi
usado. Nos casos ndo erradicados ou em que ocorreu
recidiva da infec¢@o, usamos uma associagéo de IBP (ome-
prazol 1,2mg/kg/dia, max. 40mg/dia, b.i.d.), bismuto (7 a
8mg/kg/dia, max. 480mg/dia, q.i.d.), tretraciclina (50mg/
kg/dia, max. de 2g/dia, q.i.d.) e furazolidona (6-8mg/kg/
dia, max. 300mg/dia, t.i.d.), por uma a duas semanas, com
sucesso na maioria dos casos. Convém lembrar que tetraci-
clina sé deve ser usada em criangas maiores de oito anos. O
esquema com bismuto mais dois outros antimicrobianos
tem sido recomendado para adultos como tratamento de
segunda linha, devendo ser usada por 14 dias. O tempo de
tratamento pode ser reduzido para 7 dias quando usado em
associacdo com um IBP. Nos paises do primeiro mundo,
onde ndo ha furazolidona, ela é substituida pelo metronida-
20140,

Amoxicilina (50mg/kg/dia) e tinidazol (20mg/kg/dia),
em duas doses didrias, por duas semanas erradicou a bacté-
riaem 81% das criancas italianas3?. Entretanto, esse esque-
ma ndo tem sido testado em outros paises.

Sem considerarmos o custo financeiro, o esquema com
um IBP (1-1,2mg/kg/dia, max. 40mg/dia, b.i.d.) associado
a claritromicina (30mg/kg/dia, max. 1000mg/dia, b.i.d.) e
amoxicilina (50mg/kg/dia, max. 2000mg/dia, b.i.d.), por
uma ou duas semanas, talvez seja o tratamento de primeira
linha, no momento, para a crianca brasileira, devido ao alto
percentual de cepas resistentes ao metronidazol no nosso
meio. A amoxicilinapode ser substituida pela furazolidona,
mas ndo temos ainda conhecimento das taxas de erradica-
¢do com o uso de IBP associado a claritromicina e furazo-
lidona em criangas.
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Como tratamentos de segunda linha podem ser usados
quaisquer dos esquemas abaixo:

- amoxicilina + metronidazol + furazolidona, de prefe-
réncia associado ao IBP por 7 a 14 dias;

- IBP + claritromicina + furazolidona, por 7 a 14 dias;

- IBP + claritromicina + metronidazol, por 7 a 14 dias;

- bismuto + tetraciclina (ou claritromicina) + furazoli-
dona (ou metronidazol), por 14 dias;

- IBP + bismuto + tetraciclina (ou claritromicina) +
furazolidona (ou metronidazol), por 7 a 14 dias.

Nao ha, ainda, uma proposta para retratamento de
criancas em caso de ndo erradicagdo. Baseando-se nos
estudos de adulto é recomendado um esquema de IBP mais
trés antimicrobianos, de preferéncia bismuto, tetraciclina e
metronidazol, que no nosso meio pode ser substituido pela
furazolidona, por 7 a 14 dias. Outra op¢ao seria um esque-
ma triplice com um IBP mais dois antimicrobianos, excetu-
ando-se o bismuto, ndo se repetindo claritromicina e/ou
metoinidazol caso tenham sido usados no primeiro trata-
mento. Quando dois cursos terapéuticos falharam na erra-
dicagdo da infeccdo o ideal € a realizag@o de cultura com
antibiograma para a defini¢do do préximo tratamento.

Apesar da erradicag¢do do H. pylori curar a lesdo ulcera-
da, érecomenddvel, nos pacientes com ulceraem atividade,
complementar o tratamento antimicrobiano com o trata-
mento tradicional com os inibidores da secrecdo 4cida, pois
éimpossivel saber previamente quais pacientes permanece-
rdo infectados. Temos feito isso por mais quatro semanas,
caso o paciente esteja assintomatico.
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