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Rezumat

Acest studiu a inclus 69 de pacienti cu hepatitd cronica, printre care au dominat barbati, 66,7% (46), persoane mai
mari de 45 ani, 53,6% (37). La toti pacientii au fost efectuate toate investigatiile clinice, de laborator si instrumentale si,
a fost studiata starea functionala a ficatului, FGDS si aprecierea prezentei bacteriei Helicobacter Pylori (HP) in mucoasa
gastricd. Prin metodele ureazica si histologica s-a apreciat gradul contaminarii de colonizare a bacteriei HP in mucoasa
gastrica, de la minim (+) grA pana la maxim (+++++) gr. B. In HCV-C, severitatea infectiei bacteriene cu HP in mucoasa
gastricd mai frecvent la barbati si cresterea activitatii procesului hepatic. Gradul infectarii cu bacteria HP In mucoasa
gastricd influenteaza clinic la evolutia HCV-C. Formele erozive ale alterarilor gastroduodenale predomind in grupa cu
infectarea maximala a bacteriei HP in mucoasa gastrica. La pacientii cu HCV-C grupa B s-a demonstrat o crestere ma-
ximd a activitatii ALT, concentratie IgA si titrului anticorpilor antifosfolipidici cu reducerea trombocitelor. Toate aceste
date indica o relatie intre doud infectii: - bacteria HP si virusul hepatic — C. Persistenta infectiei bacteriei HP agraveaza
dereglarile imune la pacientii cu HCV-C si duce la progresarea procesului hepatic.

Cuvinte-cheie: hepatita cronica virala C, Helicobacter Pylori

Summary. Role of Helicobacter infection in patients with HCV chronic hepatitis

The study involved 69 patients with chronic hepatitis C (CHC), with predomination of males - 66,7% (46) and
persons older than 45years, 53,6% (37). All patients have been evaluated clinicaly, laboratory and instrumental examina-
tion of the functional state of the liver, FGDS, as well as the presence of HP in gastric mucosa. Histological and urease
methods assessed the degree of HP colonization in the gastric mucosa from minimum, (+) - group A, up to maximum
(+++++) - group B. The severity of bacterial infection of the gastric mucosa caused by HP in CHC patients occurs more
frequently in men with a maximum degree of activity of hepatic process. The degree of HP infection of the gastric mucosa
influences clinical course of disease in CHC. The erosive forms of gastro-duodenal alterations predominated in group
with a significant HP contamination of gastric mucosa. The CHC, gr.B patients demonstrated significant increase in the
activity of ALT, IgA and antiphospholidic antibodies with reduction of thrombocytes. The above mentioned data indicate
a relationship between two infections HP and chronic viral infection C. Presence of persistence of HP infection aggravates
immune abnormalities in patients with CHC and promotes the progression of hepatic proces.
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Pe3iome. Xponuueckuii BupycHblii rematut C acconuupoBannblii ¢ nHpexuueii Helicobacter Pylori (HP)

O6cnenoBano 69 6oipHBIX ¢ XpoHrdeckuM renatutoM C (XI'C) cpean KOTOpBIX Mpeodiaaid My>KYHUHbI U JTHIa
crapue 45 ner. Bcem 00NbHBIM IPOBEIEHO KIMHUKO-TA00PaTOPHOE M MHCTPYMEHTalIbHOE o0ciienoBaHue (yHKIHO-
HaJbHOTO coctostHus nedeHu, PI'C u onpeneneHo Hammuue Helicobacter Pylori(HP) B cimsuctoii 00004ke Kemyaka
(COX). I'mcTonorn4ecKuM U ypeasHbIM METOJaMHM OlleHeHa creneHb obcemeneHHocTH HP B COXK oT MHUHMMaIbHOM
(+)-rp. A mo makcumanpHOU (+++++) rp. b. IIpu XI'C BBIpakeHHOCTH OakTepuansHoi nHpekmn COX game Habm0-
JaeTCsl y MY>KYMH M Y JIMI cTapiue 45 JeT Ipy MakCUMaJIbHOW CTETIEHH aKTUBHOCTH NEYCHOYHOTO Inpornecca. CTeneHp
nHumposanuss HP COXX oxaspiBaeT Bo3neicTBHe Ha KiIMHNYEcKoe TeueHne ooneznu npu XI'C-C. B obcnenoBannoi
rp.b Ob110 oTMEUeHO nocToBepHOE moBbIeHNHe akTUBHOCTH AJIT, KoHueHtpauuu Ig A u TuTpa anTU(OCHOIUIIIHBIX
AQHTUTEN M CHI)KEHO KOJIMYECTBO TpoMOOLINTOB. [IprBeieHHbIE TaHHBIE CBUAETEILCTBYIOT O HAJIMUUE B3aMMOCBSI3H MEX-
ny aByms uHexmuaMu: 6axrepuansHoi-HP u Bupycnoit VHC. Ilepcuctenmus HP ycyryOnser uMMyHHBIC HapyIICHUS
y 6ompHBIX XI'C 1 cIOCOOCTBYET MPOTPECCHPOBAHMIO TIEYCHOYHOTO IIPOIIEcca.

KuroueBble ciaoBa: xponndeckuii renatut C, Helicobacter Pylori

Introducere. In ultimele decenii se detecta spo-
rirea frecventei afectiunilor hepatice, in special la
populatia apta de munca, astfel creand un impact so-
cio-economic negativ in populatie. Maladiile hepati-
ce cronice sunt afectiuni sistemice, iar hepatita croni-
ca ocupa circa 40% dintre aceste afectiuni. Hepatita
cronica C ramane in atentia specialistilor necatand

la reusitele evidente In patogenia si terapia acestei
maladii. Dupa datele OMS circa 1 mln de persoane
cu HCV decedeaza din cauza complicatiilor: ciroza
hepatica, hepatocarcinomul si hemoragiilor tractului
digestiv superior acute si manifestari extrahepatice
[11]. Afectarea tractului digestiv la pacientii cu HCV
infectia a fost depistatd in 87% [7] in 37% se dez-
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volta gastropatia portald [14]. La pacientii cu HCV,
infectia in 85% In mucoasa gastricd a apreciat bac-
teria Helicobacter Pylori [9]. In ultimii ani, cateva
studii au relatat observatii asupra implicarii H. Pylori
in patogeneza afectiunilor enterohepatice, pe cand
alte studii au raportat prevalenta sporita a H. Pylori in
afectiunile hepatice de etiologie HCV: steatoza, hepa-
tita, ciroza sau cancer [1.2.3.5] (tab. 1).

Scopul studiului nostru consta in aprecierea da-
telor clinico-imunologice si biochimice, titrului anti-
corpilor antifosfolipidici (AFL) in ser.

Material si metode

Etapa initiala de lucru consta din 69 de pacienti
cu HCV-C 46 barbati si 23 femei, cu varsta de la 18
pana la 60 ani. Diagnosticul hepatita cronica a fost
stabilitd pe baza datelor clinice si de laborator, cu
aprecierea sindroamelor hepatice de baza. La toti pa-
cientii a fost constatata prezenta anti HCV (ELISA
11), si ARN HCV (metoda PCR). Concomitent au
fost facute - ultrasonografia cavititilor abdominale,
gama-scintigrafia ficatului. Evaluarea mucoasei gas-
trice a fost efectuatd prin metode endoscopice si his-
tologice. Pacientii au fost testati paralel la prezenta
Helicobacter Pylori prin doud metode - histologica
si ureazica rapida, cu aprecierea gradului diseminarii
HP in mucoasa gastrica. In baza gradului de infecta-
re, bolnavii au fost divizati in 2 grupe - gr. A-24,6%
(17) (+) infectarea min. si gr. B-75,4% (52) (+++++)
infectarea inaltd. La toti bolnavii s-a apreciat titrul
anticorpilor antifosfolipidice (AFL) in singe. Lotul
martor a fost constituit din 30 de persoane practic sa-
natoase, fard anamneza agravata.

Rezultatele preliminare: In investigarea endosco-
pica gastrica si duodenala au relevat prezenta gas-
tritei la 72,4% (50) de pacienti inclusiv si afectarea
eroziva in 7,2% (5) cazuri. Cercetarea morfologica
a bioptatelor mucoasei gastrice a constatat prezenta
gastritei la 62% (43) din pacienti, inclusiv superfici-
ale - la 32% (22), atrofice - 30% (21). La pacientii cu
HCV-C, cu grad pronuntat de diseminare a bacteri-
ei Helicobacter Pylori in mucoasa gastrica, gastrita

atroficd a fost constatata histologica in 71% (15), iar
superficiala in 77% (17) si au fost depistate mult mai
frecvent comparativ cu pacientii de grad minim de
diseminare a HP. In cadrul investigatiilor duodenale
endoscopice la pacientii cu HCV-C au fost diagnos-
ticate manifestarile duodenale cronice in 72,5% (50)
cazuri, inclusiv modificéri erosive - iIn 46,4% (32)
pacienti. Ulcerul duodenal a fost diagnosticat in 5,8%
(4), afectarea ulcero-cicatriald a fost constata la 13%
(9) pacienti (tab. 2).

La pacientii cu HCV-C, cu grad pronuntat de di-
seminare a bacteriei In mucoasa gastrica-gr.B, gastri-
ta eroziva a fost depistatd in 80% (4) pacienti, iar in
gr. A-20% (1), eritematoasd-72% (16) in gr. B, si in
gr. A-28% (6) pacienti. Duodenita-eroziva-gr. B-75%
(8), gr. A-25% (8), deformatie ulcero-cicatriald a bul-
bului duodenal gr. B 77% (7), gr. A-23% (2). La paci-
entii din gr. B activitatea transaminazei ALT s-a con-
statat crescutd considerabil comparativ cu gr. A. La
pacientii din gr. B a fost constatata cresterea titrului
anticorpilor antifosfolipidici (AFL) (23,8+0,6) sec,
scaderea numarului a trombocitelor (219,55+14,5)
10° comparativ cu indicii similari atestati la pacientii
grupului A - 248,6+10,60.) 10° si AFL-19.8+0.6 sec.
Statulul imun-humoral Imunoglobulinele - IgA in
gr. B - 291,25+8 g/1 a fost apreciat considerabil mai
crescut in comparatie cu gr. A- 200+6g/l respectiv.
IgM gr. B 200.7+17.25 g/lin gr. A 167.3+14.8 g/1.

Discutii

Datele prezentate denotd o interrelatie stransa
dintre virusul HCV si infectarea bacteriand a mucoa-
sei cu Helicobacter Pylori. La pacientii cu HCV-C
cu grad maxim de activitate a procesului hepatic in
75.2% cazuri s-a constatat infectarea considerabila cu
bacteria HP a mucoasei gastrice. In decursul studierii
varstei si genului pacientilor, a fost depistatd o pre-
dominanta a persoanelor cu o varsta mai mare de 45
ani n grupa B (83,5%), In grupa A -16% si barbati in
grupa B — 73% (36), grupa A-22% (10).

Adinolfi L.E. [13] in studiul multicentric a aratat
ca evolutia bolii depinde 1n general de varsta, aparte-

Tabelul 1

Divizarea pacientilor cu HCV C in functie de sex, virstd, activitatea procesului (conform citolizei) 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 %
Varsta <45 ani 32 46,4 11 34 21 66
> 45 ani 37 53,6 6 16 31 83,5
Sexul pacientului Barbati 46 66,7 10 22 36 73
Femei 23 39,3 7 30 16 70
Citoliza Activitatea | Minimala< 1 b 56,5 10 14,5 29 42
(ALT) mcmol/l Moderata <2,1 22 31,9 4 5,8 18 26
Maximala> 2,1 8 11,6 3 4.4 5 7,2
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Tabelul 2
Investigarea endoscopicd a zonei gastroduodenale la pacientii cu HCV C
Indicii Pacientii HCV C Gr. A grad minim de Gr. B grad maxim de
n =69 infectare cu HP. infectare cu HP.
Gastrita: N % N % N %
Superficiala 23 33,3 7 31 16 69
Eritematoasa 22 31,9 6 28 16 72
Eroziva 5 7,2 1 20 4 80
Duodenita:
Superficiala 18 26,1 5 27 13 73
Eroziva 32 46,4 8 25 24 75
Deformatie ulcero-cicatriciala 9 13 2 23 7 77
Ulcer duodenal 4 5,8 4 100
Modificari histologice in mucoasa gastrica
Gastrita N %
Superficiala 22 32
Atrofica 21 30
Tabelul 3

Cercetdri de laborator la pacientii cu HCV C in functie de gradul de diseminare a HP in mucoasa
gastricd §i imunitatea umorald.

Indicii Gradul de diseminare a mucoasei gastrice cu HP
Gr. A (minim) + P Gr. B (maxim) ++++
IgA (g/l) 20046 >0,01 291,2542.15
IgM (g/1) 167,3+14,8 > 0,01 200,7+17,25
IgG (g/) 1868,+109,3 >0,01 1796,85+103,3
Trombocite 10° 248, 6+10,6 >0,01 219,55+14,5
AFL sec. 19,8+0.6 >0,01 23,8+ 0,6

nentd la sexul masculin, consumul de alcool, factorii
metabolismului, cit si nivelul viremiei.

Grupa savantilor 1n decursul cercetdrii zonei
gastroduodenale la pacientii cu virusul hepatitei, au
fost depistate leziuni ale tractului gastrointestinal in
73,7% cazuri, gastrita cronica 13% cazuri, esofagite
in 23,7% cazuri. In cercetarea morfologica in mucoa-
sa gastricd au dominat procese atrofice. in 85% cazuri
a fost depistat Helicobacter Pylori [8].

Jlo63mn FO.B. [9] a depistat patologia gasroin-
testinala la pacientii cu hepatita C in 76,3% cazuri,
gastrite in 70,9% cazuri, duodenite in 47,25% cazuri.
in 80% cazuri a fost depistati bacteria Helicobacter
Pylori si morfologic a fost definita gastrita superfici-
ala ceea ce coincide cu datele noastre, si permite sa
sugeram ca asociatia virald si bacteriand este un fac-
tor In infrAngerea mucoasei gastrice si a duodenului la
pacientii cu hepatita virala C.

Ridicarea nivelului IgM, IgG 1n grupa B dove-
deste cd HP provoaca disfunctia sistemului imunitar:
insuficienta protectiei a imunitatii celulare Indeosebi
a helperilor (CD4+) legata de cresterea Tlimfocitelor
(CD8+) si majorarea sintezului imunoglobulinelor
serice M si G. Este predominanta imunitatii umorale.
[ 15 ] Ridicarea nivelului IgA in grupa B se poate da-
tora unei cresteri a lichidului de racire sau a fractiunii

secretorii pentru a proteja mucoasa gastrica impotriva
bacteriilor si virusilor.

Este cunoscut faptul ca virusului HCV C ca si a
bacteriei HP apartine rol crucial in aparitia si dezvol-
tarea stresului oxidativ, cat si aparitiei anticorpilor
Antifosfolipidice cu scaderea trombocitelor si pro-
gresarea procesului inflamator (tab. 3) [4.6.10].

Datele sus mentionate aduc la modificari marca-
te ale parenchimului hepatic care confirma cresterea
valorilor ALT la pacientii gr. B cu gradul maxim de
infectie cu bacteria Helicobacter Pylori.

Concluzii:

1. La pacientii cu HCV C, afectarea mai pro-
nuntatad a mucoasei gastrice cu HP, s-a depistat la bar-
bati, la persoanele cu varsta dupa 45 ani si la pacientii
cu grad maxim de activitate a procesului hepatic.

2. La pacientii cu HCV C cu diseminare consi-
derabila HP, destul de frecvent au fost diagnosticate
gastrita cronica 72,4% (50), duodenita cronica 91,5%
(63), inclusiv formele lor erozive, ulcere duodenale si
modificarile lor ulcero-cicatriciale.

3. In HCV-C a fost stabilita interindependenta
intre gradul de infectare a mucoasei gastrice cu HP si
activitatea aminotransferazelor (ALT), marirea titru-
lui anticorpilor antifosfolipidici si scdderea numaru-
lui trombocitelor. Acest fapt demonstreaza participa-
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rea HP in aparitia si progresarea patologiei hepatice
si persistenta HP in afectarea asociata a zonei gas-
troduodenale.
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