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Resumo

A associacdo de Helicobacter pylori com diferentes enfermidades gastricas vem sendo continuamente discutida na literatura, sendo que nos dltimos 20 anos
um grande volume de publicagdes destinou-se & caracterizar os diferentes nichos ecoldgicos e habitats desse patégeno, sendo a boca um possivel habitat
para essa bactéria. O presente estudo objetivou, por meio de revisdo de literatura, discutir a epidemiologia e associagdo desse organismo, como parte da
microbiota suplementar ou transitdria da boca, a doenca periodontal. Para tanto, uma extensa revisdo de literatura contemplando o periodo de 1990-2014 foi
realizada junto a diferentes bases de dados, obtendo-se 5024 artigos relativos a transmissao e epidemiologia de H. pylori, em inglés e portugués. Os artigos
foram selecionados segundo os critérios de exclusdo e inclusdo e seus dados foram tabulados e analisados. A despeito da grande heterogeneidade da
literatura consultada, verificou-se que esse microaerdfilo apresenta distribuicdo mundial, mesmo na boca, a qual se comporta como reservatorio para a
reinfeccdo gastrica. O papel da higiene bucal e das enfermidades periodontais na distribuicdo desse microrganismo ndo esta esclarecido, mas a maioria dos
estudos ddo suporte a hipdtese de que o biofilme bucal e a inflamac&o periodontal facilitam a instalacdo desse patdgeno na boca. Estudos sugerem que esse
microrganismo possa colaborar como fator predisponente para o cancer bucal.

Descritores: Helicobacter; Transmissdo; Epidemiologia; Doencas periodontais; Gastrite; Neoplasias bucais.

Abstract

The association of Helicobacter pylori with different gastric diseases has been continuously discussed in the literature, whereas the last 20 years a large
body of publications was intended to characterize the ecological niches and habitats of this pathogen being the mouth a possible habitat for that rod. The
present study aimed to discuss the occurrence of this organism as part of the supplemental or transient microbiota of the mouth. Thus, an extensive review
of literature covering the period 1990-2014 was carried out with different databases, yielding 5024 articles discussing transmission and occurrence of H.
pylori, in English or Portuguese. Articles were selected according to the inclusion and exclusion criteria and data were tabulated and analyzed. Despite the
significant heterogeneity of the literature, it was found this microaerophilic has a worldwide distribution, even in the mouth, which behaves as a reservoir
for gastric reinfection. The role of oral hygiene and periodontal disease in the distribution of this microorganism remains unclear, but most studies support
the hypothesis that oral biofilms and inflammation of periodontium may facilitate the installation of this pathogen in the mouth. Studies suggest that this
microorganism could collaborate as a predisposing factor for oral cancer.

Descriptors: Helicobacter; Transmission; Epidemiology; Periodontal Diseases; Gastritis. Mouth Neoplasms.

Resumen

La asociacion de Helicobacter pylori con diferentes enfermedades gastricas se ha discutido continuamente en la literatura, mientras que los dltimos 20 afios
una gran cantidad de literatura se pretende caracterizar los diferentes nichos ecoldgicos y hébitats de este patégeno, con la boca un posible hébitat para este
bacilo. El presente estudio tuvo como objetivo, a través de revision de la literatura, discute la aparicién de este organismo como parte de la microflora
suplementario o transitoria de la boca. Con este fin, una extensa revisién de la literatura que abarca el periodo 1990-2014 se llevé a cabo con diferentes
bases de datos, produciendo 5,024 articulos relativos a la transmision y la ocurrencia de H. pylori en Inglés y Portugués. Los articulos fueron seleccionados
de acuerdo a los criterios y datos de inclusién y exclusion fueron tabulados y analizados. A pesar de la gran heterogeneidad de la literatura, se encontré que
microaerofilico tiene una distribucion en todo el mundo, incluso en la boca, que se comporta como un depésito para la reinfeccion gastrica. El papel de la
higiene oral y la enfermedad periodontal en la distribucién de este microorganismo esta claro, pero la mayoria de los estudios apoyan la hip6tesis de que los
biofilms orales y la inflamacion periodontal facilitar la instalacion de este patdgeno en la boca. Los estudios sugieren que este microorganismo puede
colaborar como un factor predisponente para el cancer oral.

Descriptores: Helicobacter; Transmisién; Epidemiologia; Enfermedades Periodontales; Gastritis; Neoplasias de la boca.
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INTRODUCAO

Helicobacter pylori € um bastonete Gram-
negativo microaerofilo movel ndo esporulado,
espiralado, que era pouco estudado, mas desde a
descoberta de sua associagdo com diversas
enfermidades do sistema digestorio, muitos estudos
objetivaram  caracterizar  sua  distribuicdo e
epidemiologia de doencas a ele ligadas. Esse patdgeno
tem mostrado correlacdo positiva com a ocorréncia de
gastrite crénica, Ulceras gastroduodenais, linfomas
associados ao sistema imune ligado as mucosas e
neoplasias malignas gastricas’, sendo considerado
como carcindgeno pela Organizacdo Mundial de Saude
nesses casos, embora possa infectar mais da metade da
populacdo mundial, em algum momento da vida.?
Como agravante, H. pylori pode estar envolvido em
numerosas condi¢Bes patologicas ndo ligadas ao
sistema digestorio, como doencas cardiovasculares® *,
diabetes® e outras enfermidades de natureza variada,
como imunoldgicas, inflamatdrias e neoplasicas.

Desde seu isolamento no biofilme bucal por
Krajden®, muitos estudos vém implicando a boca como

reservatorio desse patogeno> " ° °

, que parece ser
transmitido por via oral-oral e gastro-oral, em vez da
rota oral-fecal’® onde a saliva merece destaque."* A
presenca desse microrganismo na boca vem sendo
relacionada a modificacdo de percepgbes gustativas e
suas claras implicacdes'?, & sua ocorréncia na mucosa
gastrica e as complicacbes que esse microrganismo
provoca nesse Ultimo ambiente* 2, dificultando sua
erradicacdo do estbmago e demais processos
infecciosos onde esta envolvido.'* * '® A ocorréncia
desse patdgeno na boca pode estar ligada aos aspectos
periodontais e condi¢Ges precarias de higiene dos

afetados'” ¥, embora

alguns estudos tenham
observado um aumento da ocorréncia gastrica desse
patdbgeno com o aprimoramento do controle do

biofilme dental > %°
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Considerando a importancia de H. pylori e as
diferentes doencgas a ele associadas, 0 presente estudo
objetivou avaliar, por meio de revisdo de literatura, o
papel da boca como reservatdrio desse microrganismo
e na sua disseminagdo, bem como o envolvimento
desse patdégeno em diferentes enfermidades bucais.

Esse estudo consiste de revisdo de bibliografica,
com analise qualitativa dos dados obtidos. As bases de
dados indexadas consultadas foram:
SciELO (Scientific
BIREME (Biblioteca Virtual em Saude), LILACS
(Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias
da Salde), MEDLINE (Literatura Internacional em
Ciéncias da Saude), PubMed (National Library of
Medicine).

Optou-se por avaliar a literatura entre janeiro de

Electronic  Library  Online),

1990 e janeiro de 2014. Foram utilizados os seguintes
descritores para a pesquisa: Helicobacter, gingivitis,
periodontits, gastritis, mouth neoplasms, em inglés, e
Helicobacter, gengivite, periodontite, gastrite,
neoplasias bucais e transmissao, em portugués.

Como critérios de exclusdo, optou-se por
eliminar os estudos que se desconsideravam as
condi¢bes bucais dos pacientes, que ndo trouxessem
uma descricdo sucinta das condic¢des bucais, que néo
apresentassem dados referentes ao consumo de
medicamentos  sisttmicos, bem como  teses,
dissertagcdes, livros e textos informativos que néo
foram publicados em periddicos ou veiculos similares
de divulgacéo cientifica. De um total inicial de 3024
artigos sobre a associagdo de Helicobacter sp. com
diferentes condi¢bes de salde, optou-se pelos estudos
que discutiam apenas o papel de H. pylori nas
enfermidades géstricas ou bucais.

Foram selecionados os artigos que relacionavam
esse microrganismo com espécimes clinicos bucais,
rotas de transmisséo, condic¢des periodontais e dentais

dos pacientes, obtendo-se 65 artigos sobre o tema.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

v Ocorréncia na boca

A literatura apresenta controvérsias a respeito da
ocorréncia de H. pylori na boca, com grande
discrepancia de dados, onde alguns mostram
frequéncias bastante elevadas®, enquanto outros

22.23 o inconsisténcias

falham em detectar o patdgeno
metodoldgicas, como auséncia de critérios de exclusdo
e inclusdo podem colaborar para essas incoeréncias,
além das diferentes influéncias que o ambiente e 0s
aspectos étnico-culturais representam.

A boca vem sendo considerada o sitio extra-
gastrico mais relevante na epidemiologia de H.
pylori®®, possivelmente devido as interacBes e
coagregacdo com outros microrganismos presentes nos
biofilmes bucais*, onde a microbiota bucal residente e
a Inflamacdo dos tecidos periodontais Vvém
potencializar a colonizacdo desses biofilmes®,
permitindo que essa bactéria seja detectada em

2526 sypragengivais®’ e nas

amostras subgengivais
mucosas, na lingua em particular.?®

A possibilidade da boca se comportar como
habitat ou reservatorio desse bastonete encontra

respaldo no estudo de Sayed et al.?’

gue observaram
uma correlacdo positiva entre doencas gastricas ligadas
a H. pylori e a ocorréncia desse agente na saliva,
semelhante ao estudo de Rasmussen et al.*®, com
pacientes brasileiros. A saliva parece se comportar
como um bom material para exames laboratoriais
capazes de detectar o microrganismo na boca e na
mucosa gastrica, sendo que nos pacientes com lesdes

1.2% encontraram niveis salivares

gastricas. Sayed et a
muito superiores aos obtidos nos pacientes sem lesoes
nessa mucosa, reforcando o valor da saliva no
diagnostico, onde 85% dos pacientes com lesdes
gastricas eram portadores desse microrganismo na
saliva.

Romén-Roman et al.** evidenciaram, na saliva,
genotipos de H. pylori em aproximadamente 90% dos

individuos com gastrite crénica e em todos oS
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pacientes com ulcera géstrica, sendo que em alguns
pacientes 0 microrganismo estava presente apenas na
boca, e ndo foi observado nas bidpsias estomacais. Os
autores sugerem que, em funcdo da diversidade clonal
das amostras bucais, outras fontes de infeccdo extra-
estomacais devem estar atuando no processo de
infeccdo de boca. Essa ocorréncia elevada também foi
observada em  pacientes  paquistaneses com
dispepsia.*> 3 * Esses dados também sugerem que a
infeccdo gastrica ndo constitui o Unico sitio de
disseminacéo para a boca.**

Em brasileiros do Para, Assumpcdo et al.*°
relataram nitida associacdo entre a presenca desses
microrganismos no biofilme dental (72%) e a presenca
dos mesmos em biopsias da mucosa gastrica (95%),
evidenciando uma inter-relacdo entre as duas regioes
anatbmicas, onde o ambiente bucal atuaria como
Importante reservatorio, possivelmente contaminado
pelo refluxo gastroesofagico. Confirmando essa
relacédo, os autores observaram que as linhagens bucais
e as cepas gastricas apresentavam 0S mesmMos
marcadores genotipicos, sugerindo origem comum.

Diante desses dados, a boca vem sendo
considerada um reservatorio de grande importancia na
epidemiologia das infec¢Ges provocadas por H. pylori.
Alguns autores consideram que esse microrganismo
ndo se encontra inserido no biofilme como um membro
da microbiota transitoria, e sim como parte da
microbiota residente, autdéctone da boca, como

|.30

advogado por Rasmussen et al.” que encontraram H.

pylori em 42,3% das amostras de saliva e em 47,4%

dos espécimes de biofilme, enquanto Li et al.*®

e Wang
et al.*® observaram-no em 75% e 71% das amostras de
saliva, respectivamente. Entretanto, sdo os dados de
Tiwari et al.*” que mais se encaixam no conceito de
que esse microaerdfilo pode fazer parte da microbiota
bucal, pelo menos nos pacientes com enfermidades
gastricas, detectando-o em todos o0s pacientes

estudados, tanto das bidpsias gastricas, quanto da
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saliva. Os autores sugerem que essas frequéncias
elevadas na boca podem contribuir para a reinfecgéo
gastrica nos casos de erradicacdo desse microrganismo
do estdmago.

Para que um microrganismo seja considerado
parte da microbiota bucal é necessario que ele seja
capaz de se manter no biofilme e demais ecossistemas
bucais. Entretanto, poucos séo os estudos longitudinais
sobre a presenca desse bastonete na boca. Nessa linha

|.38

de avaliacdo, Silva et a evidenciaram que as

populacdes microbianas na boca eram
significativamente menores do que as observadas na
mucosa gastrica, além de mostrarem que todas as
amostras bucais positivas vinham de pacientes que
também apresentavam infecgéo gastrica, sugerindo que
a boca apresentava uma contaminacdo secundaria,
alimentada pelo refluxo gastresofagico, sugerindo que
H. pylori ndo € capaz de se estabelecer na microbiota
bucal, embora a contaminacéo transitdria dessa mucosa
possa estar envolvida na epidemiologia das
enfermidades ligadas a esse patdgeno, principalmente
quando a infeccdo € adquirida precocemente, na
infancia.* Nesse sentido observa-se que a prevaléncia
desse microrganismo aumenta com a idade.*

Em ampla discusséo sobre o papel da boca como
habitat desse bastonete, Al-Ahmad et al.** concluiram
que os dados de deteccdo por meio de métodos
moleculares ou fenotipicos vém sendo erroneamente
interpretados, de forma que a boca, a despeito de
frequentemente contaminada por H. pylori, seria
apenas um canal de passagem para 0 mesmo, de forma
efémera e bastante transitoria, pouco refletindo as
condi¢Oes de saude dos tecidos bucais e de higiene. Por
outro lado, a despeito dos cuidados tomados pelos
autores com a metodologia nesse estudo, 0 grupo de
pacientes coletados € muito pequeno, 15 individuos,
limitando suas conclusGes.

Independentemente  da  estabilidade  da
colonizacdo da boca por H. pylori, sua eliminacdo da
mucosa gastrica, por meio de antimicrobianos, pode

ser potencializada pela instituicdo de tratamento
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periodontal, corroborando com a hipotese de que o
ambiente bucal realmente se comporta como excelente
reservatério do microrganismo, ou mesmo como Seu
habitat. Essa abordagem foi avaliada por Zaric et al.*
que demonstraram que o tratamento periodontal
concomitante com o tratamento antimicrobiano era
capaz de eliminar esse patégeno de 77,3% dos
pacientes, quando comparado com 46,7% de
eliminacdo na auséncia do tratamento bucal. A
presenca desse microrganismo no biofilme bucal
parece estar associada a recorréncia das infeccdes
gastricas’’ e grande semelhanca genética pode ser
encontrada entre linhagens bucais e gastricas desse
microrganismo.***

Embora a associacdo do tratamento periodontal e
0 aprimoramento das condi¢des de higiene tenham se
convertido em uma nova modalidade de terapias
auxiliares das enfermidades géstricas associadas a H.
pylori, a grande heterogeneidade dos estudos citados e
da literatura em geral prejudica comparacdes mais
adequadas sobre esse tema. Em revisdo sistematica e

meta-analise, Navabi et al.®®

concluiram que néo
existem dados significativos que embasem a instituicéo
desses tratamentos para melhoria das condicdes
gastricas dos pacientes, embora, obviamente, 0s
tratamentos locais poderdo ter efeito sobre as
condic¢Ges bucais, modificando o enfoque do problema.

Todos os dados epidemiologicos disponiveis
apontam para uma possivel susceptibilidade individual
para colonizacdo por esse microrganismo. Dando

suporte a essa hipotese, Silva et al.*

evidenciaram que
0 aumento na presen¢ca de uma mucina, proteina
MUCSB,

predisposicdo de certos individuos para albergarem

poderia estar associado a maior

H. pylori.

v Relacdo com enfermidades bucais.
Segundo Umeda et al.®®, H. pylori é
significativamente mais frequente em pacientes com

|47

periodontite, enquanto Saxena et al.”" mostraram que

esse patogenos apresenta correlacdo com a condicéo
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periodontal do pacientes, e também com o consumo de
tabaco por esses pacientes. Saxena et al.*’ sugeriram
que a liberacdo de citocinas pré-inflamatorias, como a
TNF a, IL1 e IL-8, comuns no estbmago de pacientes
com lesdes provocadas por esse patdgeno, também
podem corroborar na enfermidade bucal, que pode ser
potencializada pela grande capacidade de interacéo

48, 49

com as células do hospedeiro , sendo o tabaco o

fator que potencializa as periodontopatias e as

infecgdes por H. pylori.? **°

51
l.

Em amplo estudo, Boylan et al.”” mostraram que

as doencas periodontais estdo profundamente
associadas com um maior risco de ulcera duodenal e
gastrica, sendo que essa relacdo pode ser mediada ndo
apenas pela microbiota bucal e gastrointestinal, que
facilitaria a implantacdo de H. pylori, mas também
pelos numerosos mediadores inflamatdrios sistémicos
liberados. Os autores sugerem que as modificacdes da
microbiota bucal associadas a periodontite podem
dificultar, por meio de mediadores inflamatérios, o
reparo da mucosa gastrica apds agresséo de H. pylori.
Entretanto, essa relacdo é mais intensa para os casos de
enfermidade gastrica mais severa, ndo tendo sido
observada em pacientes com quadros leves.

Essa ligacdo, pelo menos do ponto estatistico,
entre essa bactéria e condi¢des precarias de higiene foi

1.2, onde esse microaeréfilo

relatada por Da Silva et a
passa a contribuir para os quadros de halitose, embora
0s autores ndo relatem como essa contribuicédo se daria.
Por outro lado, os autores sugerem que o desequilibrio
da  microbiota bucal, como acontece no
desenvolvimento das doengas periodontais ou com a
reducdo do fluxo salivar, pode permitir uma elevacéo
da capacidade de colonizacdo e metabodlica de H.
pylori. Sabe-se que essa espécie é produtora de
ureases® °?, frequentemente utilizadas na sua
identificacdo, de forma que sua acdo sobre a ureia e
demais derivados nitrogenados poderia estar envolvida
na halitose.

Wichelhaus et al.'”  evidenciaram  que

adolescentes que utilizaram dispositivos ortodénticos
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fixos apresentaram uma reducdo na prevaléncia de H.
pylori de 82% para pouco mais de 50%. Os autores néo
puderam  explicar o  fenbmeno  observado,
principalmente porque observaram que ocorreu um
maior acumulo de biofilme nesses pacientes, sendo que
esse acumulo de biofilme poderia ter interferido nas
populacbes de microrganismos cariogénicos, que
podem ter antagonizado H. pylori. A relagéo entre esse
bastonete e carie dental e microrganismos cariogénicos
necessita ser reavaliada, uma vez que Liu et al.>
relacionam favoravelmente essas condigOes, ao
contrario do sugerido por Wichelhaus et al."".

Procurando esclarecer essa relacdo entre carie
dental, acimulo de biofilme e ocorréncia de H. pylori,
Liu et al.>* avaliaram esses fatores em 841 individuos
de diferentes faixas etarias, mostrando que 68,3% eram
portadores de H pylori e 61,4% apresentavam caries
dentais, e entre os pacientes colonizados por H. pylori
a prevaléncia de carie foi 73,5% (422/574), engquanto
entre aqueles que ndo apresentavam esse microaeroéfilo
apenas 35,2% tinham carie. Os autores também
observaram correlacdo positiva entre a presenca desse
microrganismo e condicdes precarias de higiene.

Nessa mesma linha, Cecchini et al.*?
evidenciaram que a colonizacdo bucal por esse
patdogeno estd ligada a alteragbes de percepcéo
gustativa, de forma que testes de paladar podem ser
considerados uteis para confirmagdo da condicéo
patoldgica e para avaliacdo da eficiéncia da terapia
antimicrobiana de erradicacéo.

O acumulo de biofilme parece facilitar a
colonizacéo bucal por parte desse bastonete, sendo que
uma melhora dos padrdes de higiene colabora para sua
eliminacdo ou controle®, pelo menos em populacdes
de paises em desenvolvimento.

Essa relacdo entre esse microaerofilo e
condicbes precéarias de higiene, embora amplamente

27, 38, 44’ nao é

predominante na literatura consultada
universal. Namiot et al.>, estudando individuos com
diferentes faixas etarias e condi¢Ges de saude bucal,

observaram uma elevada prevaléncia de antigenos
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desse microrganismo no biofilme dental (65,6%),
sendo que sua ocorréncia ndo mostrou correlagdo com
a condicdo periodontal, tampouco com o nivel de
higiene dos pacientes. E possivel que em pacientes
com enfermidades gastricas a ocorréncia de H. pylori
seja pouco influenciada pelas condicbes bucais, tanto
de salde quanto de higiene, como sugerido por
Chaudhry et al.*.

Diversos estudos mostram que, mesmo quando a
saliva se apresenta contaminada com o microrganismo,
os individuos periodontalmente saudaveis raramente
possuem esse patégeno no biofilme supra ou
subgengival®®®"*®  sugerindo que a contaminagéo
salivar pode ser o resultado de refluxo gastresofagico.
Em algumas populacdes, esse microrganismo nao
parece fazer parte da microbiota suplementar ou
mesmo transitéria do biofilme subgengival,®**
enquanto em outros grupos étnico-raciais sua

participacdo se mostra elevada.?*®

E aspectos
geogréaficos, aléem de metodolégicos, podem ter
corroborado para essas discrepancias™.

As bolsas periodontais podem se converter em
ambiente propicio a H. pylori, onde a complexa
microbiota a 0 processo inflamatorio presentes podem
aumentar a ocorréncia desse microrganismo e suas
populacdes®. Esse risco de infeccdo aumenta em
pacientes diabéticos, sendo que Sambashivaiah et al.*
mostraram uma correlacéo positiva entre essa condicao
sistémica e a ocorréncia de H. pylori no biofilme bucal
de pacientes com periodontite, evidenciando que o
tratamento  periodontal € capaz de reduzir
significativamente as populagdes desse bastonete.

Poucos estudos foram realizados com amostras
bucais outras que ndo do biofilme dental ou saliva.
Nesse sentido, Rocas, Siqueira Jr®® avaliaram a
ocorréncia desses microaeréfilos em amostras de
conteudo septico endodbntico, mas ndo obtiveram
amostras positivas.

A associacdo entre H. pylori e a ocorréncia de
cancer gastrico, onde esse patdgeno aumente em dez

vezes 0 risco de desenvolvimento da neoplasia, tem
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estimulado discussbes a respeito de sua possivel
participacdo nas neoplasias malignas de boca, em
funcédo de sua elevada prevaléncia no biofilme e saliva.
Entretanto, Satheeshkumar® sugere que, em funcéo
das multiplas influéncias que o desenvolvimento do
cancer bucal reflete, a presenca desse patdgeno nao
seria capaz de determinar a etiologia do processo, 0
que ndo impede de ter participacdo na etiopatogénese
dessa condicdo em individuos que possuem outros
fatores predisponentes, como também sugerido por

Dayama et al.®.

CONCLUSAO

A analise da literatura selecionada evidencia que
a boca é reservatério natural de H. pylori, o qual pode,
em algumas circunstancias, fazer parte da microbiota
suplementar ou residente, principalmente quando as
condicbes de higiene e a inflamacdo dos tecidos

periodontais facilitar sua implantacéo e disseminacéo.
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