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MANIFESTACOES ARTICULARES NA HEPATITE POR VIRUS B:
ANALISE RELATIVA A 145 PACIENTES
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RESUMO

Em periodo de 46 meses consecutivos foram analisados os dados relativos a 145 pa-
cientes acometidos de hepatite por virus, sendo que, quanto a eles, por critérios epide-
mioldgico e laboratorial, consubstanciados em exposi¢do parenteral ou encontro do an-
tigeno da hepatite B no soro (AgHB), a infeccdo ficou considerada como motivada pe-
lo virus B. Houve anilise da participacdo articular no contexto do quadro clinico, tan-
to como elemento subjetivo, representado por artralgia, como objetivo, traduzido por ar-
trite franca. A proposito, as seguintes deductes fundamentais puderam ser estabeleci-
das: a) auséncia de manifesta¢tes entre 13 criancas, 11 das quais com positividade alu-
siva ao AgHB; b) existéncia de distirbios relacionados com as articulacdes em
26 (19,7%) doentes, entre 132 adolescentes e adultos, e ocorréncia de artrite em sete
(5,3%), sem diferenca estatistica ao ser levado em conta o sexo. Acerca do assunto me-
receram consideracOes detalhadas as localizacdes preferenciais, a duracio da sintomato-
logia e a express@o clinica dela, que por vezes correspondeu a Unica exteriorizacio do
processo infeccioso. O comprometimento de articulacGes nfo manteve conexdo com o
prognéstico dependente da agressdo hepatica e, quase certamente, com eventuais pro-
cessos nelas evolutivamente presentes; no entanto, o uso de corticdéide prolongou niti-
damente o decurso da hepatite benigna. Comentarios sobre patogenia tiveram lugar,
implicando a resposta imune humoral, através da formacio de imunocomplexo circu-
lante, capaz de apoiar tentativa no sentido de explicar os distirbios extra-hepaticos.

INTRODUCA®O

Os virus A e B da hepatite sdo dotados de
hepatotropismo caracteristico, mas agressoes
articulares, com eles relacionadas, ja foram re-
conhecidas clinicamente, embora de forma
ocasional, desde hé vArios anos 10131422 A
descoberta relativamente recente do antigeno
da hepatite B (AgHB) 5620 ¢ sua caracteriza-
¢do como um marcador especifico para o vi-
rus B %21 tem possibilitado, entretanto, den-
tro do contexto da antigamente denominada
hepatite por soro homélogo, uma melhor de-
finicBo das participacles extra-hepaticas re-

s

ferentes & infeccio em apreco e, na Tabela I,
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a propodsito, estdo especificadas aquelas con-
sideradas, na atualidade, como ligadas a esse
tipo de microrganismo.

As manifestacdes articulares em particu~
lar, apontadas como estreitamento vinculadas
20 virus B15.18,2¢ ficaram em situacio desta-
cada nos fltimos anos1.8.11.1619,  Ocorrem até
mesmo em pacientes anictéricos 2325 e podem,
portanto, desviar os enfoques diagndstico e te-
rapéutico, em circunstancias que também co-
locam em evidéncia a importancia a elas atri-
buivel.

Servico de Doencas Trans-
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Casuisticas limitadas, consignadas em al-
gumas publicacdes recentes 23,412,117 gpoiam a
valorizacido de possivel papel de imunocomple-
xo circulante (AgHB/anti-AgHB) na génese do
problema e, através desta comunicacfo, pre-
tendemos documentar uma extensdo maior
dos significados clinico, diagnéstico e prog-
néstico de tal fenomenologia.

MATERIAL E METODOS

Levando em conta a ligacio dos distur-
bios articulares com o virus B da hepatite, con-
sideramos apenas os doentes em relacdo aos
quais estava presente e documentada impli-
cacio etioldgica com esse agente. Utilizamos
dois critérios para a selecio, sem obrigatorie-
dade de respeito a ambos concomitantemente:
a) epidemiologia. — presenca de reconhecida
exposicdo parenteral prévia; b) sorologia —
encontro do AgHB no soro. Nem todos os pa-
cientes selecionados por um critério obedeciam
necessariamente o outro.

A anialise foi retrospectiva, com reviso,
em periodo de 46 meses, de todos os prontua-
rios dos pacientes internados no Servico de
Doencas Transmissiveis do Hospital do Servi-
dor Plblico Estadual “Francisco Morato de
Oliveira”, de Sdo Paulo, obedecidos os para-
metros seletivos propostos. O diagnodstico de
hepatite aguda sempre teve base nas avalia-
coes clinico-laboratoriais habituais e, na maior
parte das vezes, obtivemos precocemente
amostras de soro para a pesquisa do AgHB.

Dessa, maneira de agir resultou um grupo
de 145 individuos, indicados na Tabela II, com
mencio a grupo etario e sexo e, ainda, com in-
formes sobre presenca de exposicdo parente-
ral e evidenciacio do AgHB.

Computamos tanto as queixas subjetivas
de artralgias quanto os dados objetivos de in-
flamacdo articular e investigamos localizacdo,
época de aparecimento, duracéo e significados
clinico e’ evolutivo.

A observacdo evolutiva optamos pela rea-
lizacdo de exame histopatolégico de fragmen-
to do figado retirado por punc¢io-biopsia sem-
pre que dados clinicos ou laboratoriais suge-
riam cronificacdo do processo. Pretendemos,
assim, extrapolar o eventual significado prog-
noéstico dos comprometimentos articuléres e as
denominacdes hepatite aguda benigna e forma
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prolongada da hepatite aguda benigna cor-
respondem ao sentido comum com que sio ro-
tineiramente empregadas, cabendo & segunda
apenas uma dimenséo maijor do periodo de al-
teracdes, com duracio superior a quatro me-
ses. As qualificacdes de hepatite cronica per-
sistente e hepatite cronica agressiva merece-
ram emprego como sugeriram DE GROOTE

& col. 7.
RESULTADOS

As nossas verificagbes estdo assinaladas
nas Tabelas III, IV, V, VI e VII.

Houve participacdo articular em 26 pa-
cientes (17,9%), com fenémenos inflama-
torios, evidenciados pelo exame objetivo ou
pelas informacoes indubitaveis obtidas 2
anamnese, em sete (4,8%) entre eles. Notamos
de forma patente a auséncia dessas anorma-
lidades na infancia, pois o0 mais jovem dos 26
doentes tinha 19 anos e o mais velho 59, es-
tando 17 (65%) na faixa da terceira e quarta
décadas da vida (Tabela III). Quanto ao sexo,
16 eram homens e dez mulheres, ndo se ca-
racterizando portanto diferenca significativa
em face ao fato de, globalmente, os nimeros
respectivos dos membros da casuistica corres-
ponderem a 81 e 64.

Na Tabela IV indicamos as situagbes das
articulag¢des comprometidas, em ordem decres-
cente. Como regra, individualmente existia
implicacdo de mais de um local e, em média,
a cifra de 2,4 traduziu os problemas desse ti-
po, por paciente. A respeito, destacaram-se as
interfalangeanas das maéaos (53%), os joelhos
(42%), os tornozelos (34%) e os punhos (30%).
Simetria & exteriorizacio desses disturbios foi
habitual.

Em cinco (19%) dos 26 pacientes referidos
surgiu erupcio cuténea, comumente urticari-
forme.

Como a Tabela Vevidencia, apenas um en-
fermo nunca apresentou ictericia e o processo
articular representou toda a exteriorizacédo cli-
nica da moléstia. No que diz respeito a 24 en-
tre os 25 restantes, os transtornos referentes
as articulacles precederam a ictericia e en-
caminhamento reumatolégico inicial afigurou-
se freqilente; convém frisar que seis pessoas
chegaram a ser medicadas com corticéide, em
funcdo desse primeiro enfoque especializado.
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A duracdo das queixas articulares, embora
variavel, restringiu-se aos prédromos ou pe-
riodo pré-ictérico, na maioria das vezes; oca-
sionalmente, elas persistiram em parte do pe-
riodo de estado ictérico da afeccdo. Em ape-
nas uma oportunidade detectamos evolucio
para acometimento cronico, semelhante ao
pertinente & arfrite reumatéide e, curiosamen-
te, tratava-se de um dos dois individuos que
se converteram em portadores do AgHB.

N&o percebemos valor prognoéstico desfa-
voravel atribuivel a tais envolvimentos de ar-
ticulacdes, ja que Obitos ou evolugbes no sen-
tido de hepatite cronica estiveram ausentes
(Tabela, VI). Contudo, quanto ao tempo pro-
longado de persisténecia da doencga, configu-

rando a forma prolongada da hepatite aguda
benigna, apuramos gque ela ocorreu em cinco
(19,2%) dos 26 pacientes referidos, em contra-

- posicio a seis (5,4%) entre 110 com auséncia

de participacdo articular. Embora essa. cons-
tatacdo pareca significativa, melhor explica-
cao devera estar apoiada nas consideracbes a
seguir efetuadas.

TABELA I

Manifestacfes extra-hepiticas dependentes de infeccho
pelo virus B da hepatite

— Articulares: artralgia e artrite

— Cuténeas: acrodermatite papular da infincia e
erupgéo (urticdria)

— Renal: glomerulonefrite

- Vasculares: poliarterite e vasculite

TABELA II

Manifestagbes articulares na hepatite por virus B: dados sobre a casuistica analisada

Idade Ne¢ de pacientes e re- Existéncia de Positividade da pesquisa do anti-
(em anos) lacio sexo masculino/ exposicdo pa- geno da hepatite B e nimero de
sexo feminino renteral pacientes nos quais foi realizada
Atée 12 13 (10/3) 5 1 (12)
13 ou mais 1382 (71/61) 94 73 (119)
Total 145 (81/64) 99 84 (131)

TABELA IIIX

Manifestagbes articulares na hepatite por virus B:

freqiiéncia, decorrente da observacdo de 145 pacientes

Tipos de pacientes, Ne¢ de Existéncia de participa- Porcentagem relativa a participacio
pela idade pacientes cdo articular e ntmero articular, com especificacio da refe-
de pacientes com artrite rente a processo artritico
Criancas 13 0 0
Adolescentes e adultos 132 26 (D 19,7 (5,3)
Total 145 2 (1) 17,9 (4,8)

TABELA IV

Manifestacdes articulares na hepatite por virus B:
localizacio dos comprometimentos, decorrente da ob-
servacio de 145 pacientes

TABELA V

Manifestacbes articulares na hepatite por virus B:
relacdo com a ictericia, duracdo e evolucdo, decorrentes
da observacdo de 145 pacientes

Articulacgdes Ne de Porcentagem
pacientes
Méos 14 53
Joelhos 11 42
Tornozelos 9 34
Punhos g 30
Artralgias difusas 7 26
Ombros 5 19
Cotovelos 3 11
Coluna vertebral 3 11
(regido cervical)
Pés 1 3
Quadril 1 3

A) Ictericia ausente em um paciente e present
em 25 .

B) ManifestacBes articulares precederam a icteri-
cia em 24 pacientes e ocorreram posteriormente
a ela em um

C) ManifestacSes articulares tiveram duraclo va-
rigvel; quase sempre persistiram somente du-
rante o periodo pré-ictérico, em algumas opor-
tunidades estiveram presentes apenas em par-
te da fase de ictericia, quanto a outra corres-
ponderam & tunica exteriorizacfio clinica e, por
fim, com referéncia a uma, houve decurso no
sentido de processo cronico semelhante ao per-
tinente & doenca reumatéide
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A fase de permanéncia da doenca nos 26
pacientes com agressido articular foi, em mé-
dia, de 83,9 dias, correspondendo a 75,6 para
0 subgrupo de 20 que néo fizeram uso de cor-
ticéide na etapa de sintomatologia articular
e a 118,8 para os seis doentes em que tal te-
rapéutica nio teve lugar (Tabela VII). Por
outro lado, deparamos com quatro (66,6%)

evolucdes prolongadas da hepatite entre es-
sas seis pessoas e s6 uma (5%) relativamente
as 20 que ndo receberam o medicamento em
tela. Mais que a simples presenca de fenéme-
nos ligados as articulagdes, o uso de corticédi-
de parece constituir a melhor explicacdo para
a extensdo inusitada do processo moérbido nes-
sas eventualidades.

TABELA VI

Manifestacbes articulares na hepatite por virus B: relacio com o prognéstico, decorrente da observacio de 145

pacientes

Tipo ‘de evolucédo

Auséncia de participacio ar-
ticular em 119 pacientes

Existénecia de participacio
articular em 26 pacientes

Hepatite aguda, forma prolongada 6 (5,4%) (*) 5 (19,2%)
Hepatite cronica persistente 2 0
Hepatite cronica agressiva 2 0
6bito 5 (**) 0
(*) seguimento correspondente a 110 pacientes;
(**) existéneia de doencas agravantes em quatro pacientes (neoplasm mahgna — 8; insuficiéncia renal cro-

nica, apés didlises — 1)

TABELA VII

Manifestacdes articulares na hepatite por virus B:

andlise da influéncia do uso de corticéide, em relagfo aos

26 individuos que foram acometidos por elas, 4 observacio de 145 pacientes

Uso de Ne de Duracido da N¢ e porcentagem de
corticéide pacientes doenca formas prolongadas
(em dias)
Sim ' 6 118,8 ’ 4 (66,6)
Nao 20 75,6 ' 1 GO
Total 26 83,9 5 (19,2)
racio — 20 dias em média, em geral desapa-

DISCUSSAO

Em excelente trabalho de revisdo da lite-
ratura médica, abrangendo mais de um século,
ALARCON & TOWNES! conseguiram dados
sibbre 96 pacientes com hepatite e comprome-
timento articular, aos quais somaram infor-
maglOes acerca de cinco outros. Sumério con-
cernente a essa casuistica, tomada como refe-
réncia, vai mencionado adiante, para efeito de
comparacio com o que presentemente relata-
mos: idade — meédia de 36 anos; sexo — sem
diferencas; apresentacdo — artralgias gene-
ralizadas em um quarto das vezes e, nas de-
mais ocasibes, em duas ou mais articulacdes,
quase sempre de forma simétrica; preferéncia
— em ordem decrescente, mios (54%), joe-
lThos (36%), ombros (30%), tornozelos (27%),
cotovelos (26%), punhos (23%) e, a seguir, ou-
tras localizacdes menos frequentemente; du-
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recendo ao surgir a ictericia, que raramente
nio sobreveio, valendo a pena frisar a excep-
cional permanéncia da desordem articular
além da etapa de hiperbilirrubinemia; achados
associados — erupcio urticariforme na pele
em pouco mais de 30% das eventualidades.

S&0 perceptiveis, comparativamente, niti-
das concordancias com as nossas averiguacoes.
Apenas lembramos que exantems apareceu
menos comumente e que documentamos pre-
dilecdo por ombros e cotovelos

E digna de realce a zabordagem do valor
prognodstico e ‘evolutivo emprestado pelas ma-
nifestacoes articulares, pdis ela, cremos, até o
momento néo foi cons1derada pelos que se
preocuparam com o tema Ficou claro, na pre-
sente série, que quanto ao figado nfo houve
correspondéncia com decurso desfavoravel,
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traduzido por cronificacdo ou 6bito. Mas pro-
cessou-se nitido prolongamento do tempo de
permanéncia da doenca aguda benigna, mui-
to provavelmente dependente do emprego de
corticoide.

Quanto a articulacio propriamente dita,
com abstracdo de uma evolucdo semelhante &
da doenca reumatéide, que nédo sabemos ex-
plicar, sistematicamente notamos restituicéio
integral.

Cabe ainda chamar a atencfio para o fato
da sintomatologia articular apresentar-se fun-
damentalmente rno periodo pré-ictérico e, até
mesmo, na auséncia constante de ictericia. As-
sim, clinicos e reumatologistas precisario va-
lorizar, a respeito, a influénecia etiolégica do
virus da hepatite. Além disso, como encontra-
mos reiteradamente hepatomegalia €, ndo ex-
traordinariamente, esplenomegalia, afigura-se
necessario nédo desprezar essas anormalidades
perceptiveis ao exame clinico.

Salientamos ainda a inconveniéncia do
uso de corticoide as cegas e tentando aprovei-
tar a aclo anti-inflamatoéria dele, ja que con-
duta dessa ordem conduz a maior duracdo da
moléstia.

CONCLUSOES

Levando em conta os 145 pacientes com
hepatite aguda por virus B por nds observados,
entre os quais existiram, sob o ponto de vista
clinico, anormalidades articulares em 26, acre-
ditamos ser permissivel estabelecer as seguin-
tes conclusdes: 1) as manifestacdes relaciona-
das com articulacbes mostraram-se relativa-
mente freqiientes e ocorreram em 17,9% dos
doentes; 2) esses disturbios apareceram, habi-
tualmente, antes do desenvolvimento da icte-
ricia e tornaram-se ausentes, em geral, quando
ela manifestou-se; 3) ocasionalmente, tal fe-
nomenologia representou a principal exterio-
rizacdo clinica da agressdo pelo virus B, nio
havendo inclusive ictericia; 4) as localizacdes
preferenciais corresponderam a dedos das
méos, joelhos, tornozelos e punhos, tendo si-
do comuns acometimentos com simetria; 5)
as criancas estiveram poupadas e os individuos
com idades situadas na terceira e quarta dé-
cadas da vida foram os que sobretudo relata-
ram queixas referentes as articulacOes, sem
percepcao de diferencas ligadas ao sexo; 6) os

clinicos em geral e os reumatologistas em par-
ticular precisam conceder atencio especial pa-

ra a participacdo etiolégica do virus B e €ssa
forma de agir envolve;, também, inestimével
interesse quanto & atitude terapéutica, pois o
uso de corticéide prolongou nitidamente a du-
racao da hepatite benigna; 7) o comprometi-
mento de articulacbes nido manteve conexido
com o prognoéstico referente & doencga hepati-
ca e, quase certamente, com eventuais proces-
sos nelas evolutivamente presentes.

SUMMARY

Articular symptoms of viral hepatitis B. Study
of 145 patients

During 46 consecutive months, 145 patients
were admitted with diagnosis of viral hepati-
tis B, characterized by epidemiological and la-
boratorial criteria, that is, previous parenteral
therapy or the evidence of hepatitis B anti-
gen (AgHB) in the serum.

Symptoms of joint involvement were ma-
nifest both subjectively, as arthralgia, and ob-
jectively, as intense arthritis. In our series, it
was seen that: a) there were no articular
symptoms in 13 children, 11 of whom had po-
sitive AgHB; b) there was reference to joint
involvement in 26 patients (19.7%), from a to-
tal of 132 adolescents and adults, and evident
arthritis in seven (56.3%). There 'was no
difference as to sex.

The patients were carefully questioned as
to the most common locations, the duration
and the characteristics of the symptoms. Not
infrequently, articular involvement was the
only manifestation of the infection.

The presence of articular symptoms did

not correlat with the prognosis of the hepa-

tic infection, mnor, most certainly, with
its complications. However, corticosteroid the-
rapy clearly prolonged the course of benign
hepatitis.

The pathogenesis of the articular symp-
toms is believed to be due to a humoral res-
ponse, with a circulating immune complex,
causing the extrahepatic symptoms.
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