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RESUMO

Objetivo: Descrever, em uma adolescente do sexo
feminino, o caso clinico de urticdria crénica associado a
infec¢do por Helicobacter pylori confirmado em dois momentos
distintos, com melhora apés a terapéutica antibacteriana.

Descri¢do do caso: Paciente do sexo feminino, 13 anos,
procurou atendimento médico com urticéria cronica e dores
epigdstricas sem resposta ao tratamento medicamentoso.
Os exames solicitados para investigagdo complementar
apresentaram-se normais, exceto a endoscopia digestiva alta
com biépsia, que evidenciou gastrite cronica ativa moderada
associada ao Helicobacter pylori. Foi iniciado o tratamento
adequado para a bactéria em questdo e a paciente apresentou
remissdo dos sintomas. Nova endoscopia digestiva alta para
controlar o tratamento ap6s nove meses estava normal. Cinco
anos depois, a paciente procurou novamente o ambulatério
queixando-se de retorno do quadro de urticéria e dores epi-
gastricas. Ela se encontrava em uso de anti-histaminico, sem
melhora. Foi novamente submetida a protocolo de exames
para investigar urticdria crénica, com resultados dentro da
normalidade. Foi submetida a endoscopia digestiva alta,
que apresentou teste da urease positivo. Iniciou-se entdo
novo tratamento para Helicobacter pylori por sete dias, com
desaparecimento da urticdria cronica e das dores epigdstricas.

Comentarios: O caso relatado sugere rela¢do causal entre
o diagndstico positivo para o Helicobacter pylori e a ocorréncia
do quadro de urticdria cronica, com institui¢ao de terapéutica
eficaz para tal bactéria e remissdo dos sintomas. A urticdria
cronica é uma doenga de etiopatogenia complexa e, apesar das

controvérsias, as evidéncias do envolvimento do Helicobacter
pylori com doengas extraintestinais vém crescendo, entre elas

a urticaria cronica.
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ABSTRACT

Objective: To describe a case of chronic urticaria in a
female adolescent associated with Helicobacter pylori infection,
confirmed in two different occasions, with improvement of
urticaria after the antibacterial treatment.

Case description: A 13-year-old female patient sought
medical care with chronic urticaria and epigastric pain
unresponsive to medical treatment. Laboratorial tests for
further investigation were normal except for the upper
gastrointestinal endoscopy with biopsy showing moderate
chronic active gastritis associated with Helicobacter pylori.
After specific and appropriate treatment, the patient had
remission of the symptoms. A new upper gastrointestinal
endoscopy to control the treatment after nine months
was normal. After five years, the patient returned with
recurrence of urticaria and epigastric pain. She was taking
antihistamines, without any improvement. It was again
submitted to screening protocol for chronic urticaria with
normal results. She was submitted to upper gastrointestinal
endoscopy, which showed positive urease test. The patient
started a new treatment for Helicobacter pylori with disap-
pearance of chronic urticaria and epigastric pain within
seven days.
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Comments: The reported case suggests a causal relation-
ship between the positive diagnosis of Helicobacter pylori and
the occurrence of chronic urticaria, showing the remission of
symptoms after the institution of effective therapy for this
agent. Chronic urticaria is a disease of complex etiology,
and although controversial, there is growing evidence of
Helicobacter pylori involvement with extraintestinal diseases,

including chronic urticaria.
Key-words: urticaria; Helicobacter pylori; adolescent.

Introducgao

A urticdria é uma doenga cutdneo-mucosa caracterizada
por lesGes eritematosas, edematosas e pruriginosas da derme
e/ou hipoderme, resultante da degranulagdo de masticitos
e baséfilos, além da liberagio de mediadores inflamatérios,
principalmente a histamina®?. Acomete 15 a 25% da
popula¢do em algum momento da vida, sendo classificada em
aguda (lesdes que duram menos de seis semanas) ou cronica
(quando hé lesdes além desse periodo, diariamente ou na
maioria dos dias da semanaV). A urticaria crénica (UC) é
responsdvel por 1% dos casos de urticaria®, principalmente
em mulheres na terceira e quarta décadas de vida®. Na faixa
etdria pedidtrica, estima-se que entre 0,1 a 3,0% das criangas
sejam acometidas®. O diagnéstico etiolégico, quando
possivel, é baseado na histdria clinica, no exame fisico e em
exames complementares direcionados para cada situagio.
Para tratar adequadamente, é importante definir a etiologia,
identificar e evitar provdveis desencadeantes, além de utilizar
medicamentos especificos que atuem na causa e/ou controlem
os sintomas. Os medicamentos mais utilizados como primeira
linha do tratamento sdao os anti-histaminicos H1 e, como
segunda linha, os corticosteroides, antagonistas de leucotrieno,
anti-histaminicos H2, imunossupressores, anticorpo monoclo-
nal (omalizumab) e imunoglobulina humana endovenosa'-?.

A UC possui uma ampla variedade de fatores etioldgicos,
RIER)

dentre eles infecgdes e infestacdes cronica . A infec¢do

por Helicobacter pylori vem sendo motivo de investigacdo
como causa etioldgica para a UC nos dltimos anos®>’-Y.
O Helicobacter pylori infecta aproximadamente 50% da populacio
mundial®?. No Brasil, a prevaléncia do Helicobacter pylori tem
sido relatada com taxas que variam de 34 a 80% em adultos
e criangas"?. H4 maior incidéncia desta infec¢do na infincia,
principalmente em locais de menor nivel socioecondmico!?.
O diagnoéstico da infeccdo por Helicobacter pylori é realizado
por testes ndo endoscépicos e endoscopicos. Dentre os ndo
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endoscopicos, menos invasivos, estdo disponiveis a sorologia,
o teste respiratério com ureia marcada e a pesquisa com 0
uso de anticorpos monoclonais de antigenos especificos do
Helicobacter pylori nas fezes. Os testes endoscopicos, realizados
por meio da endoscopia digestiva alta (EDA), utilizando
material coletado por biépsia gédstrica, sdo: urease, histopa-
tologia e cultura®”. O tratamento padrao para erradicd-la é
feito com esquema triplice de medicamentos (inibidor de
bomba de prétons — IBP, amoxicilina e claritromicina entre
7 e 14 dias), com taxa de erradicacdo de 70 a 80% 9. Apés
o tratamento é possivel que a doenga recorra, principalmente
em pafses em desenvolvimento, quando comparados aos
desenvolvidos, com taxas de 12% nos primeiros e 1,5%

nos dltimos™

. Quando hd recorréncia apés um ano do
tratamento, esta aparenta estar mais relacionada a uma nova
exposi¢ao do que a reativagdo da infecgao™.

Virios mecanismos fisiopatolégicos pretendem explicar
a associacdo entre UC e Helicobacter pylori. Primeiramente,
uma rea¢do imunoldgica mediada por imunoglobulina
E (IgE) relacionada a infec¢do pela bactéria, ji que os
pacientes com os valores maiores dessa imunoglobulina ao
diagnéstico apresentam melhora mais evidente dos sintomas
de UC apés o tratamento”. Em segundo lugar, a formacio de
autoanticorpos induzida pelo envelope celular imunogénico
da bactéria®™?, com similaridade molecular ao anticorpo
antiperoxidase tireioidiano®®, Por tltimo, a presenca de tal
micro-organismo na mucosa géstrica estimula os eosinéfi-
los ativados a secretarem proteinas citotéxicas envolvidas
na fisiopatologia da urticdria, além de interferir na pro-
dugdo de citocinas pré-inflamatdrias e na expressdo de epito-
pos de adesdo a células endoteliais, levando a uma resposta
imune sistémica®. H4 ainda produtos do Helicobacter pylori,
como urease, protease, fosfolipase ou citocinas, que podem
desencadear a ativa¢do do sistema de complemento™.

O objetivo deste artigo foi descrever um caso clinico de
UC em adolescente do sexo feminino com forte associa¢do
causal com a infec¢do por Helicobacter pylori, confirmada em
dois momentos distintos, com melhora dos sintomas apds o
tratamento. A publicacio da descri¢do deste caso foi aprovada
pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal
de Pernambuco (UFPE).

Descricao do caso
A paciente do sexo feminino iniciou acompanhamento

no setor de Alergia e Imunologia do Hospital das Clinicas
da UFPE (HC-UFPE) em 2006, aos 13 anos, por apresentar
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urticdria havia um més. Tinha feito uso de desloratadina,
Smg/dia, durante sete dias, e estava em uso de prednisona,
40mg/dia, hd mais de 15 dias, com melhora discreta do
quadro clinico. No interrogatério sintomatolégico, possuia
histéria de rinite alérgica intermitente leve, além de dor
epigdstrica em queimacdo e sensa¢do de plenitude géstrica hd
2 meses, que melhorava com o uso de Omeprazol, 20mg/dia.
A paciente relatou passado de asma na idade escolar. Na
histéria familiar, a genitora relatou ter asma e hipersensibi-
lidade a dipirona. Ao exame fisico, apresentou lesdes urti-
cariformes no dorso do tronco. O hemograma mostrava-se
normal e a IgE total era de 272UI/mL. Durante os quatro
meses seguintes, a paciente foi sucessivamente tratada com
hidroxizina, 50mg/dia, desloratadina, Smg/dia, e ranitidina,
300mg/dia. Posteriormente, continuou com hidroxizina,
50mg/dia, desloratadina, Smg/dia, e prednisona, 40mg/dia
por 5 dias, sem melhora significativa. Em seguida, acres-
centaram-se o montelucaste, 10mg/dia e, por dltimo, a
rupatadina, 10mg/dia, como monoterapia em substitui¢do
aos outros medicamentos, sem alteragdao do quadro.

Foi realizada extensa investigag¢do etiolégica por meio de
exames diagndsticos complementares. Hemograma, testes
bioquimicos, fung¢des renal, hepdtica e da tireoide apresen-
taram-se normais; raios X de face, térax e ultrassonografia
de abdome também se encontravam dentro da normalidade;
o sedimento urindrio ndo tinha anormalidades e a cultura de
urina ndo mostrava crescimento bacteriano. As culturas
de orofaringe e vaginal demonstraram flora bacteriana
habitual; os anticorpos antitireoglobulina e antiperoxidase ndo
foram detectados; o teste antigénico ndo-treponémico (VDRL)
ndo era reagente; as sorologias para Toxoplasma gondii, ru-
béola e citomegalovirus mostravam imunoglobilina G (IgG)
presente e imunoglobulina M (IgM) ndo detectada; as dosagens
de imunoglobulinas séricas A, E, G e M e complementos
também estavam normais. Foi realizada avaliacio psicolégica
da paciente e da genitora no ambulatério de adolescéncia, ndo
sendo evidenciadas alteragbes comportamentais ou de humor.

Como ndo foi verificada melhora significativa do quadro
de urticdria e por ter ocorrido piora progressiva dos sintomas
gastrintestinais, solicitou-se uma EDA com pesquisa para
o Helicobacter pylori. O resultado da EDA com bidpsia
evidenciou gastrite cronica ativa moderada associada ao
Helicobacter pylori. Foi iniciado o tratamento com amoxacilina
(2g/dia), claritromicina (1g/dia) e omeprazol (40mg/dia)
durante sete dias. A paciente foi orientada a manter uso de
rupatadina por mais sete dias. Apds 25 dias, quando estava

sem uso de anti-histaminico, sem queixas gastrintestinais
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e o quadro urticariforme era discreto (as lesdes surgiam
de forma fugaz e ocasionalmente), foi submetida ao teste
do soro autdlogo, que se mostrou nao reator. As lesdes se
tornaram ocasionais e, por fim, cessaram. Realizou nova
EDA com biépsia para controlar o tratamento apds nove
meses, que demonstrou mucosa gastrica normal e auséncia
de Helicobacter pylori.

Em 2011, com 19 anos, a paciente procurou novamente
o Ambulatério de Alergia e Imunologia do HC-UFPE,
queixando-se de retorno do quadro de urticdria havia dois
meses, associado a dores epigdstricas. Estava em uso de fexofe-
nadina, 180mg/dia, sem melhora. Foi novamente submetida
ao protocolo de exames para procurar UC: hemograma,
bioquimica, fungdes renal, hepdtica e de tireoide normais;
sedimento de urina normal; anticorpos antitireoglobulina
e antiperoxidase ndo detectados; VDRL ndo reagente; so-
rologias para Toxoplasma gondii e citomegalovirus com IgG
presente e IgM ndo detectada; dosagens séricas de imuno-
globulinas A e M e complementos normais; fator antintcleo
(FAN) e reumatoide nio detectados; parasitolégico de fezes
normal e sorologia para HIV ndo reagente. Decorrente da
histéria pregressa e atual, também foi realizada EDA e,
apesar de a mucosa mostrar-se normal macroscopicamente,
o teste da urease foi positivo, corroborando o diagndstico
de reinfec¢do por Helicobacter pylori. Foi iniciado entdo novo
tratamento com amoxicilina (2g/dia), claritromicina (1g/dia)
e omeprazol (40mg/dia) por sete dias, com o desaparecimento
da sintomatologia da UC e das dores epigéstricas.

Discussao

A UC possui etiopatogenia complexa, com diversos
mecanismos imunolégicos e/ou inflamatérios envolvidos,
além de fatores desencadeantes e exacerbantes, apresentando
as infec¢des com papel de destaque. O caso relatado sugere
fortemente uma relagdo causal entre o diagnéstico de infec¢io
pelo Helicobacter pylori e a ocorréncia do quadro de UC, bem
como a institui¢do de terapéutica eficaz para tal bactéria e
a remissdo dos sintomas de UC no primeiro episédio e na
reinfec¢do.

Encontrar a etiologia para UC ndo € tarefa ficil e, segundo
Ferrer®, até 75% dos pacientes submetidos 2 investigacio
detalhada terdo a sua causa indefinida, recebendo assim a
denominagio de UC espontanea (UCE). Por ser uma doenga co-
mumente encontrada nos ambulatérios e em emergéncias, além
de causar grande impacto na qualidade de vida do paciente, deve
ser devidamente investigada a partir de anamnese e exame fisico
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detalhados, associados aos exames complementares dirigidos
especificamente para a histéria relatada.

Nos tdltimos anos vém crescendo as evidéncias do
envolvimento do Helicobacter pylori em diversas doengas
extraintestinais, entre elas a UC e, ao se considerar a alta
prevaléncia em pafses em desenvolvimento, justifica-se a
investigagdo diagndstica para essa bactéria nos pacientes
com UC, sem etiologia conhecida, mesmo sem sintomas
gastrintestinais, como visto por Sackesen ez @/'”. No caso
relatado, devido a histéria clinica de epigastralgia, aos exames
diagnosticos complementares que ndo demonstravam a etio-
logia do quadro de UC e a persisténcia da urticdria, realizou-se
a EDA, a qual evidenciou gastrite associada ao Helicobacter
Pylori. Ap6s a institui¢do de terapéutica especifica, houve a
remissdo do quadro clinico apresentado.

A relagdo da infec¢io por Helicobacter pylori com a UC
tem sido discutida hd muitos anos, porém, com conclusdes
controversas. Em 2009, Wedi et 2/® relataram beneficios da
erradicag¢do da bactéria em pacientes com UC em 13 estudos
(incluindo 322 pacientes), contra nove (164 pacientes) sem
beneficios. Nos estudos que mostraram beneficio com a
instituicdo da terapéutica, 84% dos pacientes demonstraram
melhora significativa ou completa remissio da UC apéds a
erradicacdo da bactéria, em contraste com 45% dos infecta-
dos e ndo tratados e 29% dos ndo infectados e ndo tratados.
Ap6s agrupar os trabalhos (com e sem beneficio), a taxa de
remissdo da urticdria com a erradicacio do Helicobacter pylori
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