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RESUMO

Helicobacter pylori € uma bactéria gram-negativa que coloniza a mucosa gastrica
de mais da metade da populagdo mundial. A erradicagao dessa bactéria é realizada
com terapia tripla de primeira linha para reduzir o aparecimento de doengas gastricas
relacionadas a infecgéo. H. pylori foi considerada pela Organizagao Mundial da
Saude uma das principais bactérias que necessitam de novas estratégias para o
desenvolvimento de farmacos. O objetivo desse estudo foi descrever o padrao de
resisténcia da H. pylori frente aos antibiéticos utilizados em diferentes esquemas
terapéuticos. Trata-se de uma revisédo integrativa, cujo levantamento dos artigos
foi efetuado nas bases de dados PubMed, LILACS, Science Direct e SciELO.
Os critérios de inclusdo foram estudos publicados em portugués e inglés, indexados
nos ultimos dez anos, com acesso livre na integra e que abordassem a tematica.
Os resultados demonstraram médias nas taxas de resisténcia ao metronidazol de 47,6%,
levofloxacina de 24,7% e claritromicina de 24,6%. Para tetraciclina e amoxicilina as
médias foram 1,5% e 0,9% respectivamente. Esses resultados demonstram padrdes
variaveis de resisténcia e refor¢ca a necessidade do desenvolvimento de novos
farmacos. Conclui-se que o uso abusivo de antibidticos tem levado ao aumento da
resisténcia da H. pylori aos antibidticos usados na erradicagéo.
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ABSTRACT

Helicobacter pylori is a gram-negative bacterium that colonizes the gastric mucosa
of more than half of the world’s population. Eradication is performed with first-line
triple therapy to reduce the onset of infection-related gastric disease. H. pylori was
considered by the World Health Organization as one of the main bacteria that need
new strategies for drug development. The aim of this study was to describe the
pattern of resistance of H. pylori to antibiotics used in different therapeutic regimens.
This is an integrative review, whose articles were surveyed in the PubMed, LILACS,
Science Direct and SciELO databases. The inclusion criteria were studies published
in Portuguese and English, indexed in the last ten years, with free access in full and
that addressed the theme. The results showed mean resistance rates to metronidazole
of 47.6%, levofloxacin of 24.7% and clarithromycin of 24.6%. For tetracycline and
amoxicillin the means were 1.5% and 0.9% respectively. These results demonstrate
varying patterns of resistance and reinforce the need to develop new drugs.
It is concluded that the abusive use of antibiotics has led to increased resistance
of H. pylori to the antibiotics used in its eradication.
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INTRODUGAO

A Helicobacter pylori € uma bactéria gram-negativa,
microaerdfila, com formato de espiral, que possui
capacidade de infectar humanos. O micro-organismo
apresenta alta mobilidade, devido a presencga de quatro
a seis flagelos unipolares embainhados e bulbos
terminais nas extremidades lisas. Além disso, a bactéria
€ considerada fastidiosa, devido as grandes exigéncias
nutricionais, o que dificulta o seu isolamento em meios
de cultura convencionais™

A bactéria é o patdégeno responsavel por uma das
infecgdes cronicas bacterianas mais comum em humanos,
estima-se que a bactéria infecte aproximadamente
4,4 bilhdes de pessoas em todo 0 mundo, apresentando
uma prevaléncia que varia de 28% a 84% em populagdes
de diferentes regides, sendo os paises em desenvolvimento
responsaveis pela maior prevaléncia da infeccao.
A diferenca entre as regides pode estar associada a
fatores socioeconémicos como baixa qualidade de vida,
saneamento basico precario, baixo nivel educacional e
inadequadas condicdes de saude?.

A contaminagao por H. pylori normalmente acontece
durante a infancia, podendo persistir até a vida adulta
na falta de um tratamento adequado, no entanto,
isso nao descarta a possibilidade de que a infecgao
possa acontecer em qualquer momento da vida.
Atransmissao da H. pylori ocorre através do contato com
o organismo, por diferentes vias: fecal-oral, gastrico-oral,
oral-oral, iatrogénica ou por vetores mecanicos?*.

Ainfecgao esta intimamente associada ao desenvolvimento
de diferentes tipos de doengas do trato gastroduodenal
superior, como gastrite, Ulcera gastrica e duodenal, linfoma
do tecido linfoide associado a mucosa (MALT) e cancer
gastrico. O cancer gastrico & a segunda principal causa de
mortes relacionadas ao cancer em todo o mundo?® e, por
esse motivo, a H. pylori é considerada pela Organizagao
Mundial de Satde (OMS) um patdgeno carcinégeno tipo .

Além disso, a infecgdo também esta associada ao
desenvolvimento de doengas extragastricas incluindo
diabetes mellitus tipo Il, anemia e purpura trombocitopénica
idiopatica. Nesse sentido a infecgéo por H. pylori € um
grande problema de saude publica tanto em paises
desenvolvidos quanto em desenvolvimento®.

O diagnéstico da infecgao por H. pylori é realizado
através de métodos distintos, o método invasivo
€ 0 nédo invasivo. O método invasivo utiliza-se de
bidpsias do tecido gastrico, que é coletado durante
uma endoscopia, incluindo os testes histopatolégicos,
cultura do micro-organismo, teste da urease e testes
moleculares. O diagndstico pelo método nao invasivo
nao necessita da realizagao de endoscopias e bidpsias,
por exemplo, o teste respiratério com Carbono-ureia, o
teste de antigeno fecal usando anticorpos monoclonais
e a detecgao de anticorpos contra H. pyloriem amostras
de soro, urina e orofaringeas”
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Aerradicagéo da H. pylorié importante para aredu¢éo de
Ulceras, redugao da chance do desenvolvimento do linfoma
MALT, podendo até reduzir o risco do desenvolvimento
de cancer gastrico. As diretrizes para tratamento da
infecgéo relatam que a melhor abordagem ¢é alcangar o
sucesso terapéutico na primeira tentativa, a fim de evitar
a necessidade de um novo tratamento, reduzindo assim
o custo daterapia, a ansiedade dos pacientes e a chance
de desenvolver o aumento das cepas resistentes®.

O tratamento dainfecgao pela H. pylorinormalmente é
realizado com uma terapia de primeira linha que consiste na
associagdo de uminibidor da bomba de prétons (IBP) mais
dois diferentes antibiéticos juntos, como a claritromicina e
amoxicilina ou metronidazol, administrados concomitantemente
ou sequencialmente, por periodos que variam de 7 a 14 dias.
Esse tratamento é considerado pela Diretriz Clinica do
American College of Gastroenterology (ACG) de 2017
como a primeira escolha de erradicacdo da bactéria®.

No entanto, nos ultimos anos, H. pylori tem
apresentado um aumento consideravel nas taxas de
resisténcia a medicamentos como a claritromicina.
Esse aumento do perfil de resisténcia da bactéria tem
gerado uma necessidade de desenvolvimento de novos
tratamentos e novas escolhas de terapias com diferentes
combinagdes de medicamentos®.

A terapia quadrupla, que consiste na combinagéo
de um IBP com bismuto, tetraciclina e metronidazol por
10 a 14 dias pode ser considerada como primeira linha,
no caso de pacientes que apresentam qualquer exposi¢ao
anterior a macrolideos ou que s&o alérgicos a penicilina®.

Aclaritromicina € um antibiético pertencente a classe
dos macrolideos, que esta entre os medicamentos
recomendados nas terapias pelo Quarto Consenso
Brasileiro Sobre a Infecgdo por Helicobacter pylori.
Esse composto se assemelha a antibiéticos como
azitromicina e a eritromicina. Aagao sobre as bactérias
acontece pela capacidade de fazer ligagdo com a
subunidade ribossomal 50S, que tem como resultado
a inibicdo da sintese de proteinas. A resisténcia a
medicamentos da classe dos macrolideos pode estar
normalmente associada a metilagao conduzida por ErmB
do 23S rRNA, que vai ocasionar uma perda substancial
na ligagao das drogas ao micro-organismo'®.

Aamoxicilina € um antibiético da classe dos B-lactamicos
que apresenta capacidade de causar lise na parede celular
da bactéria levando a sua eliminagéo. Esse antibiético
foi criado a partir da adigdo de um grupo amino extra a
uma penicilina, com o intuito de combater a resisténcia
de diversas bactérias as penicilinas'. Aamoxicilina possui
capacidade de se ligar a proteina de ligagéo a penicilinas,
que € essencial para a realizagéo da sintese da parede
celular da bactéria. O anel B-lactamico da amoxicilina &
capaz de incluir um grupo acila ao dominio C-terminal
da transpeptidase de ligagéo a penicilina, uma ligagao
irreversivel impedindo a sintetiza¢&o de peptideoglicano
levando em Ultimo momento a lise e morte celular™.

A resisténcia aos medicamentos da classe
dos R—lactdmicos pode ocorrer devido a produgao
de R—-lactamase, enzima produzida pelas bactérias,
para que consiga escapar do efeito do composto.
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Esse mecanismo € o mais comum gerador de resisténcia
para bactérias susceptiveis a amoxicilina. Outro fator que
pode favorecer a resisténcia sdo as modificagbes estruturais
das proteinas ligadoras de penicilina, codificadas pelo
gene mecA. Um terceiro mecanismo de resisténcia pelas
bactérias aos 3-actamicos esta associado a diminuigao
da permeabilidade bacteriana ao medicamento, isso
ocorre através de mutagdes e modificagdo nas porinas,
proteinas que permitem a entrada de nutrientes e outros
elementos para o interior da célula™.

O metronidazol € um medicamento antibiético derivado
da classe quimica dos nitroimidazol™ e atua inibindo a
sintese do acido nucléico. Possui a capacidade de se
difundir no micro-organismo onde vai ocasionar uma perda
da estrutura helicoidal do DNAda bactéria e quebrar afita.
Essa agao vailevar a morte celular. O metronidazol também
apresenta agdo citotdxica para as bactérias anaerdbias
facultativas, como H. pylori, porém esse mecanismo de
acao ainda nao é totalmente compreendido’®.

As tetraciclinas sdo antibidticos muito utilizados
no tratamento de uma grande variedade de infecgdes
bacterianas. Sdo capazes de realizar a inibigdo da sintese
proteica do micro-organismo envolvendo ribossomos, que
tem afungao de traduzir um cédigo de MRNAem proteinas
funcionais para a bactéria. As tetraciclinas sao consideradas
de amplo espectro. Aresisténcia a esse antibiético esta
associada ao mecanismo de resisténcia que consiste em
diversos subtipos de bombas transmembranas, que sao
capazes de ejetar o composto de tetraciclina para fora das
células bacterianas, prevenindo assim a morte celular®.

Alevofloxacina € um medicamento antibiético da classe
das fluoroquinolonas, possui atividade de erradicagéo de
bactérias gram-positivas e gram-negativas. Sua agao esta
associada a sua capacidade de promover a quebra das
fitas de DNA do micro-organismo, processo que ocorre
ao inibir a DNA-girase em organismos que possuem
essa susceptibilidade’”®.

Além dos mecanismos de resisténcia aos antibidticos,
as elevadas taxas de resisténcia da H. pyloritambém estio
relacionadas aos fatores de viruléncia. A presenga de
flagelos favorece alocomogao e a penetragao da bactéria
na mucosa do estdmago. A producao da enzima urease
neutraliza o pH do estdmago, facilitando a sobrevivéncia
em condi¢des estomacais acidas. Allha de patogenicidade
cag, possui cerca de 31 genes responsaveis pela
codificagdo de potentes fatores de viruléncia, entre eles
0 cagA, que é responsavel por induzir a produgao da
proteina CagA. Essa proteina atua como um antigeno
altamente imunogénico e induz uma superexpressao de
citocinas, como: IL-8 e IL-1P3. Tal proteina é injetada na
célula hospedeira, e isso induz alteragdes da fosforilagao
de tirosinas, nas vias de sinalizagao e transducao de sinal
para o nucleo, o que resulta em alteragdes morfoldgicas
e rearranjos do citoesqueleto’®*

Em 2017, a OMS identificou a H. pylori resistente
a claritromicina como uma bactéria de alta prioridade
para pesquisa e desenvolvimento de antibiéticos?'.
Em funcdo do exposto, o presente estudo teve como
objetivo descrever o padrao de resisténcia da H. pylori
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frente aos antibioticos utilizados em diferentes esquemas
terapéuticos por meio de uma reviséo da literatura.

METODOS

Trata-se de umarevisdo integrativa, cujo levantamento
dos artigos cientificos foi efetuado nas bases de dados
US National Library of Medicine (PubMed), Literatura
Latino-Americano e do Caribe em Ciéncias da Saude
(LILACS), Science Direct Elsevier (Science Direct) e
Scientific Eletronic Library online (SCiELO).

Foram utilizados os seguintes termos combinados
em inglés, juntamente com os operadores booleanos
“AND” e “OR”: “(Helicobacter pylori) AND (antibiotic OR
antimicrobial OR antibacterial OR anti-bacterial OR drug)
AND (resistance OR resistant)’, “(Helicobacter pylor)
AND (Drug Resistance)’, “(Helicobacter pylori) AND (Drug
Resistance) AND (Amoxicillin’, “(Helicobacter pylor) AND
(Drug Resistance) AND (Clarithromycin)”, “(Helicobacter
pylori) AND (Drug Resistance) AND (Tetracycline)’,
“(Helicobacter pylori) AND (Drug Resistance) AND
(Doxycycline)’, “(Helicobacter pylor) AND (Drug Resistance)
AND (Metronidazole)’, “(Helicobacter pylorj) AND (Drug
Resistance) AND (Levofloxacin)’ e “(Helicobacter pylori)
AND (Drug Resistance) AND (Furazolidone)”.

Os critérios de inclusao definidos para a selegéo dos
artigos foram: estudos indexados aos referidos bancos
de dados no periodo entre 2010 e 2020, publicados
em portugués e inglés, disponiveis na integra com
acesso livre e que abordassem a tematica dessa
revisdo. Foram excluidos artigos que descrevessem
a presenga de mais de um agente infeccioso, revisées
narrativas, integrativas e sistematicas, estudos que
analisavam terapias alternativas como, por exemplo,
0 uso de probidticos ou de plantas medicinais, além
das terapias ja recomendadas pelo Quarto Consenso
Brasileiro sobre infecgdo por Helicobacter pylori e
estudos cujo objetivo ndo era o perfil de resisténcia
das terapias utilizadas.

O levantamento bibliografico realizado nas bases de
dados: PubMed, SciELO, Medline, Lilacs, Science direct,
resultou em um total de 2.140 artigos. Inicialmente, com o
auxilio da ferramenta StArt do Laboratério de Pesquisaem
Engenharia de Software (LaPES), foi possivel identificar
que 1.173 artigos estavam duplicados e/ou triplicados e
foram entao excluidos do estudo. Em seguida, a partir
da leitura dos titulos, 52 artigos foram selecionados
de acordo com os critérios previamente descritos.
Na sequéncia, a leitura dos resumos resultou em 16 artigos
selecionados. Na etapa final, esses artigos foram lidos
na integra, resultando em 7 artigos incluidos no estudo.
Esse numero de artigos foi incluido no estudo por
atender os critérios de elegibilidade descrito previamente.
A Figura 1 e a Tabela 1 descrevem o fluxograma de
selecdo e a relagdo dos artigos selecionados apoés
leitura na integra, respectivamente.
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Artigos identificados nas
bases de dados:
Total = 2.140

Artigos selecionados para
a leitura dos titulos:
Total = 967

|

Artigos selecionados apo6s
a leitura dos titulos:
Total = 52

!

Artigos selecionados apo6s
a leitura dos resumos:
Total =16

!

Artigos selecionados apés
leitura na integra:
Total =7

Figura 1: Fluxograma de selecdo de artigos.

Tabela 1: Relagdo dos artigos selecionados apos leitura na integra.

Artigos excluidos por

l B duplicagéo:

Total =1.173

Titulos

Autores

Ano de
Publicagao

Helicobacter pylori antibiotic resistance in Brazil: clarithromycin is
still a good option

Helicobacter pylori antimicrobial resistance rates in the central
region of Portugal

Antimicrobial resistance of Helicobacter pylori strains to five
antibiotics, including levofloxacin, in Northwestern Turkey

Effect of IL-1 Polymorphisms, CYP2C19 Genotype and Antibiotic
Resistance on Helicobacter pylori Eradication Comparing
Between 10-day Sequential Therapy and 14-day Standard Triple
Therapy with Four-Times-Daily-Dosing of Amoxicillin in Thailand:
a Prospective Randomized Study

Randomized Controlled Trial Shows that both 14-Day Hybrid
and Bismuth Quadruple Therapies Cure Most Patients with
Helicobacter pylori Infection in Populations with Moderate
Antibiotic Resistance

Antibiotic resistance in Helicobacter pylori: A mutational analysis
from a tertiary care hospital in Kashmir, India

Antimicrobial resistance of Helicobacter pyloriin Germany, 2015 to 2018

Eisig et al.?2

Almeida et al.?®

Caliskan et al.?

Phiphantpatthamaamphan
et al.®

Tsay et al.?

Wani et al.?”

Bluemel et al.®

2011

2014

2015

2016

2017

2018

2020
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RESULTADOS E DISCUSSAO

A caracterizagdo dos resultados discutidos
no estudo foi realizada de acordo com o numero
de pacientes, média de idade e o percentual de
resisténcia da H. pylori aos antibiéticos recomendados
pelo Quarto Consenso Brasileiro Sobre a Infecgéo
por Helicobacter pylori sendo eles, a claritromicina,
amoxicilina, metronidazol, tetraciclinas e levofloxacina.
A média de idade dos pacientes foi de 48,1
anos de idade, variando entre 43,4 e 53,4 anos.
O tamanho amostral apresentou uma variagéo entre
54 e 1.851 pacientes. Aamostra total dos diferentes
estudos foi de 2.809 pacientes.

Dentre os estudos selecionados, 100% avaliaram
a resisténcia a claritromicina, 85,7% avaliaram a
resisténcia da bactéria ao metronidazol, 71,4%
dos estudos avaliaram a resisténcia a tetraciclina
e levofloxacina e 42,8% avaliaram a resisténcia a

amoxicilina. Todos os estudos citados avaliaram a
resisténcia aos antibiéticos individualmente.

O percentual de resisténcia da H. pylori a
claritromicina variou entre 8,0% e 50,0% com
uma média de 29,0% de resisténcia. A amoxicilina
apresentou uma variagao entre 0,6% e 1,3% com uma
média de 0,9% de resisténcia. Para o metronidazol
a variagao foi de 25,0% a 81,6% com uma media
de 53,3%. Em relagéo a tetraciclina verificou-se
uma variagao de 0,6% e 2,5% com média de 1,5%.
Alevofloxacina apresentou uma variagao de 13,4%
a 33,9% com uma média de 23,6% de resisténcia.
Essa expressiva variagdo do percentual entre os
estudos esta intimamente relacionada a localizagéao
geografica, podendo variar de uma regiao para outra
a utilizagado dos antibidticos e também ao tamanho
da amostra, tendo numeros distintos de pacientes
inclusos, conforme a Tabela 2.

Tabela 2: Caracteristica dos artigos e a resisténcia da Helicobacter pylori.

Pacientes - PP Resisténciaa Resisténciaa Resisténciaa Resisténcia a
. . Média de Resisténcia a . L . L .
Autores incluidos idades  claritromicina (%) amoxicilina metronidazol tetraciclina levofloxacina
nos estudos ¢ (%) (%) (%) (%)
Eisig et al.? 54 46,6 8,0 0,0 51,0 0,0 23,0
Almeida et al.® 180 43,4 50,0 0,6 34,4 0,6 33,9
Caliskan et al.?* 98 46,0 36,7 - 35,5 - 29,5
Ph|phzz:ntpatthamaamphan 100 51,1 14,8 _ 45,0 - 24,1
etal.
Tsay et al.® 330 53,4 16,7 1,3 25,0 0,0 -
Wani et al.?’ 196 ND 45,0 - 81,6 0,0 -
Bluemel et al.?® 1.851 ND 11,3 - - 2,5 13,4

* (-) Medicamento que nao foi avaliado no estudo citado; ** (ND) N&o declarado a média de idades.

Cada um dos estudos encontrados nas principais
bases de dados avaliaram a resisténcia de H. pylori
a alguns antibioticos, os medicamentos citados nos
diferentes estudos permitiram observar perfil de
resisténcia a amoxicilina, claritromicina, metronidazol,
tetraciclina e levofloxacina.

Dos autores citados nesse estudo foi possivel
observar que todos avaliaram presenca de resisténcia
da bactéria a claritromicina com variagéo de percentual
entre 8% e 50%. O estudo realizado por Almeida et al.?
foi o que apresentou a resisténcia mais elevada
a claritromicina com 50%. Os autores do estudo
incluiram 180 pacientes e avaliaram a resisténcia
primaria, aquela onde o paciente ja possui a bactéria
com a resisténcia sem nunca ter feito um tratamento
anteriormente e a resisténcia secundaria, onde os

http://seer.ufrgs.br/hcpa

pacientes ja haviam passado por tratamentos com
antibioticos ineficazes anteriormente e observaram
que o grupo que haviam sido expostos a algum
tipo de tratamento antimicrobiano, a resisténcia foi
mais elevada quando comparados ao grupo que
nao havia usado esse tipo de medicacado antes.
Para os autores essa alta taxa de resisténcia ocorre
devido a exposicéo a tratamentos de erradicagao
anteriores.

No estudo de Eisig et al.?, ndo foi encontrado
um perfil de resisténcia a amoxicilina e os autores
afirmam a eficacia na erradicacao da infecgao com
0 uso do antibidtico. A resisténcia a amoxicilina
também foi avaliada por Almeida et al.%, que
observaram que a taxa de resisténcia foi de 0,6%.
A maior taxa de resisténcia a amoxicilina identificada

Clin Biomed Res 2023;43(2) 205
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na presente revisao foi observada por Tsay et al.?®,
com percentual de 1,3%.

A resisténcia ao metronidazol dos diferentes
estudos variou entre 25% e 81,6%. Wani et al.?,
observaram o percentual de resisténcia mais alto
(81,6%), quando comparado aos demais estudos
dessa revisdo. As taxas de resisténcia elevadas
apresentadas no estudo podem estar associadas
ao uso indiscriminado dos medicamentos.
Os autores consideram que os regimes terapéuticos
contendo metronidazol ndo devem ser prescritos
sem uma analise prévia de resisténcia, pois sua
utilizacdo em cepas ja resistentes ndo proporciona a
erradicagdo do micro-organismo, podendo aumentar
a recorréncia da infecgéo.

O perfil de resisténcia da tetraciclina observado
foi de 0,6% e 2,5%. A maior resisténcia observada
nessa revisao foi no estudo realizado por
Bluemel et al.8, feito na Alemanha entre os anos
de 2015 e 2018, os autores coletaram amostras de
tecido géstrico de 1.851 pacientes incluidos no estudo.
Alguns dos pacientes selecionados para o estudo
relataram que em algum momento da vida receberam
tratamento com antibiéticos para infecgcdes nao
relacionadas a H. pylori (n = 86), porém, 1.365 pacientes
incluidos no estudo nao relataram a utilizagao de
antibioticos para o tratamento de qualquer outra
infeccao.

Bluemel et al.?8, observaram que as resisténcias
primarias apresentam taxa de 2,5% de resisténcia a
tetraciclina. Para os autores a resisténcia a tetraciclina
foi muito baixa podendo ser utilizada em associagao
a outros medicamentos para erradicagao de H. pylori
na Alemanha, regido onde foi realizado o estudo.

Phiphatpatthamaamphan et al.?® incluiram 100
pacientes com gastrite infectados com H. pylori,
os pacientes foram randomizados para receber
terapia tripla sequencial de 10 dias e terapia tripla
de primeira linha de 14 dias. Os autores observaram
que para os medicamentos da terapia tripla a bactéria
apresentava resisténcia de 45,0% ao metronidazol,
14,8% a claritromicina e 24,1% a levofloxacina.
No entanto, mesmo com esses percentuais de
resisténcia, a terapia tripla sequencial de 10 dias
apresentou maior erradicagao da infecgdo do que a
terapia tripla de primeira linha. Os autores sugerem
que essa terapia sequencial pode ser usada como
terapia de primeira linha, visto que é altamente eficaz
para a erradicagéo de H. pylori, independentemente
dos efeitos da resisténcia a claritromicina e resisténcia
dupla a claritromicina e levofloxacina.

Cinco dos estudos apresentados nessa revisao
avaliaram o perfil de resisténcia da H. pylori a
levofloxacina. Aresisténcia a esse medicamento variou
entre 13,4% e 33,9%. Almeida et al.23, conduziram
um estudo em Portugal com o intuito de avaliar a
resisténcia da bactéria a diferentes antibiéticos e
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relataram a maior taxa de resisténcia a levofloxacina,
com percentual maximo de 33,9%.

Caliskan et al.?*, em um estudo que avaliou a
resisténcia de H. pylori a antibiéticos no noroeste
da Turquia, conseguiram isolar um total de 98 cepas
todas sensiveis a amoxicilina e a tetraciclina.
Das cepas isoladas, foi possivel observar um perfil
de resisténcia de 29,5% a levofloxacina. Para os
autores a utilizagao de levofloxacina como terapia
para erradicagao de H. pylori ndo é uma escolha
segura e eficiente na Turquia, uma vez que a regido
apresenta taxas elevadas de resisténcia a esse
medicamento.

O aumento das taxas de resisténcia das cepas
de H. pylori e da incidéncia da infecgao tem gerado
uma urgente necessidade de busca por terapias
alternativas que possam substituir ou auxiliar as terapias
convencionais de primeira escolha, evitando assim
o desenvolvimento de novas cepas resistentes aos
antibidticos. Algumas terapias alternativas também
estdo sendo estudadas com o intuito de reduzir os
efeitos colaterais que possam ser causados pelo
uso de alguns antibidticos. Na literatura ha estudos
que sugerem como novos integrantes ao tratamento
da infeccgao por H. pylori a utilizagédo de probidticos,
bismuto, vitaminas e outras compostos fitoterapicos.

O estudo realizado por Shi et al.?°, demonstrou
que a utilizagdo de probiodticos juntamente com a
medicacao escolhida para terapia para infecgao
por H. pylori, melhoraram a taxa de erradicagao e
reduziram os efeitos colaterais durante a administragao
da terapia. Esse aumento da taxa de erradicagéao foi
expressivamente melhor quando associados a um
regime de terapia quadrupla incluindo a utilizagao de
bismuto, para facilitar a adesao ao tratamento dos
pacientes, aliviando os efeitos colaterais devido ao
uso dos antibiéticos. Os autores observaram melhora
nos efeitos de erradicagdo quando utilizado os
probidticos antes e durante o tratamento ou quando
utilizados por mais de duas semanas.

Poonyam et al.*°, realizaram um estudo onde
incluiram 100 pacientes infectados com H. pyilori.
Os pacientes foram randomizados para receber
uma terapia quadrupla contendo IBP-bismuto em
altas doses por 14 dias com ou sem suplemento de
probidticos. Os autores observaram que a resisténcia
aos antibidticos foi de 15,6% para claritromicina e
34,1% para o metronidazol.

Poonyam et al.*, afirmam que o regime de 14 dias
com probidticos pode fornecer 100% de erradicagado de
cepas resistentes a claritromicina, ao metronidazol ou
grupo de resisténcia a terapia dupla de claritromicina
e metronidazol. Os resultados do estudo demostraram
que os pacientes que receberam a terapia contendo
probidticos apresentaram menos efeitos colaterais
resultantes da terapia de antibiéticos para erradicagdo
das bactérias. Os autores sugerem que a administragéo
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de uma terapia quadrupla com IBP-bismuto por 14 dias
mais a adigao de probidticos pode melhorar a taxa de
cura para a infecgéo por H. pylori, assim, a inclusdo
de bismuto e probidticos devem ser consideradas
como tratamento de primeira linha.

Os resultados dos estudos analisados demonstraram
que ha uma ampla resisténcia da H. pylori aos antibiéticos
utilizados nos diferentes esquemas terapéuticos.
Essa resisténcia ocorre devido a utilizagao
inadequada dos antibidticos, combinado a falta de
diagnésticos precisos e a ndo adesao ao tratamento.
A exposicado das cepas de H. pylori a doses de
medicamentos que ndo sao suficientes para sua
erradicacdo, ocasionam entdo uma resisténcia a
esses medicamentos e tornam cada vez mais dificil
o tratamento com monoterapias.
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