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PESQUISA DO ANTIGENO DA HEPATITE B, EM SAO PAULO, NO SORO
DE 203 PACIENTES COM HEPATITE AGUDA POR VIRUS

Joio Silva de MENDONGA (), Vicente AMATO NETO (3, Mauro Shozo SHIRATSUCHI (),
Gabriel Wolf OSELKA (), Kioko TAKEI() e Evaldo MELO (%)

RESUMO

Através da contra-eletroforese, pesquisaram os Autores, em Sdo Paulo, o an-
tigeno da hepatite B (AgHB) no soro de 203 pacientes com. hepatite aguda por
virus. Detectaram a porcentagem total de positividade de 21,6%, mas quanto
a criancas e adolescentes e a adultos as taxas verificadas corresponderam, res-
pectivamente, a 4,3% e 57,5%, tendo as andlises ocorrido em plena fase inicial
do processo moérbido e, mais precisamente, dentro dos dez primeiros dias de doenca.
No ambiente onde executaram as observagbes a hepatite AgHB dependente é,
entdo, relativamente rara na infincia e adolescéncia, mas afigura-se comum nos
adultos. Salientaram os Autores que mecanismos nfo classicos devem estar im-
plicados na transmissio de virus B, a fim de justificar acometimentos AgHB(+),
sem nitida histéria prévia de exposi¢io parenteral. Frisaram também que HI e
HS, nomenclaturas tradicionais, devem ser abandonadas e substituidas pelas de-
signagGes antigas de hepatite por virus A e B, preferiveis porque encerram im-
plicita conotagdo etiolégica.

INTRODUCGAO

O antigeno -da hepatite B (AgHB), tam-
bém denominado antigeno Australia, antigeno
SH ou antigeno associado & hepatite, foi des-
coberto por BLUMBERG & col.?, em 1965, no
soro de um aborigene australiano. Sua re-
lagio com a hepatite por virus desde logo foi
notada (BLUMBERG & col.?) e, em seguida,
de modo fundamental, tornou-se intimamente
correlacionado com esta entidade (BLUMBERG
& col. ?; OxocHI & MURAKAMI 7; PrINCE 18),
Houve entfo, depois, neste terreno, renasci-
mento de estudos, fato exteriorizado por- ni-
mero elevado de publicagfes pertinentes.

Hoje aceita-se como definido ser o AgHB
especifico para o virus B da hepatite, ou seja,
a hepatite de longo periodo de incubacio,
com transmissdo preferentemente parenteral,
mas também oral, correspondendo ao tipo
MS-2 (Krucman & col. *¢; KrucMan & Gi-
LES %),

A pesquisa do AgHB tem sido realizada
por varios métodos desde a original e simples
imunodifusdo em gel de agar usada por BLum-
BERG & col.?, até procedimentos sofisticados
de radio-imunoensaio (WarsE & col.?%);
além destas, outras foram preconizadas, como
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as baseadas na contra-eletroforese (GOCKE
& HoME ¢), na fixagdo do complemento (Pur-
cELL & col.??) e na hemaglutinago (Vyas
& SHULMAN?*), todas exibindo certas virtu-
des e desvantagens.

MATERIAL E METODOS

Duzentos e trés pacientes acometidos de
hepatite ‘aguda por virus compdem a casuis-
tica considerada, tendo os mesmos sido chser-
vados no Servico de Doencas Transmissiveis,
do Hospital do Servidor Publico Estadual
“Francisco Morato de Oliveira”, de Sdo Pau-
lo, em periodo de trés anos, entre agosto de

1970 e julho de 1973.

Os critérios . habituais, epidemiol6gicos,
clinicos e laboratoriais, foram utilizados para
diagnéstico, relativamente a criancas e adul-
tos, com idades de um a 82 anos, distribuidos
de acordo com a Fig, 1 e, portanto, com pre-
dominio dos grupos etarios menores, estando
praticamente metade (98/203) dos doentes
situados na faixa concernente ao primeiro de-
cénio. Quanto ao sexo, 109 eram homens
e 94 mulheres.

Quando levadas em conta as diretrizes epi-
demiolégicas classicas, a 157 (77,3%) ficou
concedido o rétulo de hepatite infecciosa ou
HI, em face a auséncia de exposicdo paren-
teral ou vigéncia desta com curto periodo

de incubacgfo, e a 46 (22,6%) o de hepa--

tite soro homélogo ou HS, pela existéncia

de exposi¢do parenteral e longa fase incuba-

toria.

A procura do AgHB ocorreu através da
contra-eletroforese, com reagentes e disposi-
tivos fornecidos por “Hyland Div. Travenol
Laboratories, Inc. (Costa Mesa, Calif, 92626,
US.A)”; a difuso eletroforética proces-
sou-se segundo as instrugdes fornecidas pelos
fabricantes.

Obtivemos amostras seriadas de soro e co-
letamos a primeira sistematicamente em plena
fase inicial do processo mérbido e, mais pre-
cisamente, dentro dos dez primeiros dias de
doenca, encontrando-se elevados acima de
500 U os niveis de transaminasemias. Estabe-
lecemos tais critérios para conceder aprecii-
vel precocidade 3 determinagfo inicial.

Diante de persisténcia de positividades do
AgHB empreendemos seguimento evolutivo,
inclusive com coniroles tardios apés a alta,
mas s6 em comunicagio futura relataremos
os informes a propésito acumulados.

RESULTADOS

Nossas verificagbes estdo mostradas na

Fig. 1 e nas Tabelas I, II, I, IV e V.

Avaliando globalmente a casuistica, sem
levar em conta critérios epidemiolégicos de
separagio (Fig. 1 e Tabela 1), no que con-
cerne a 203 casos de hepatite aguda por virus
reconhecemos 159 casos AgHB(—) e 44
AgHB(+), que propiciaram, respectivamen-
te, as porcentagens de 78,4% e 21,6%.

Quanto as idades, dispostas em nove dé-
cadas crescentes, as conex0es entre os soros
AgHB(+) e os subtotais mostraram os se-
guintes ntameros: 3/98, 3/39, 5/12, 10/15,
11/16, 7/11, 5/9, 0/2 e 0/1. Ficou evidente
que a hepatite por virus AgHB(+) ¢ rara
nas duas primeiras, mas significativamente
incidente nos adultos; em conjunto, situando
de um lado criancas e adolescentes, com até
19 anos, e de outro as pessoas mais velhas
que essas, configuraram-se os resultados ex-
pressivos de 6/137 (4,3%) e 38/66 (57.5% ).

3

Quando valorizados os critérios epidemiols-
gicos tradicionais (Tabela II), as participa-
coes dos individuos AgHB(+ ) surgiram para
HI e HS conforme as cifras de 14/157 (8,9%)
e 30/46 (65,2%), extremamente diversas.

Analisando os comprometimentos identifi-
cados como HI (Tabela III), quando tal fato
decorreu de informe epidemiolégico compati-
vel, no que diz respeito a 52 pacientes, ape-
nas dois. (3,8%) comportaram-se como
AgHB(+); os restantes 105, com 12
AgHB(+) e, portanto, 11,4%, receberam
o distico de HI pela inexisténcia de noticia
de exposiciio parenteral. Estes Gltimos (Ta-
bela 1V), quando vistos em ligagdo com gru-
pos etdrios permitiram fixar as taxas de 2,3%
e 50% para criancas e adolescentes em con-
traposigio a adultos, mais uma vez ficando
enfatizada a predominéncia da hepatite AgHB
dependente entre estes e a sua pequena ocor-
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Fig. 1 — Distribuicso, de acordo com grupos etarios, de pacientés com hepatite aguda por
virus e dos correspondentes resultados positives da pesguisa no soro, por contra-eletroforese,
do antigeno da hepatite B, em ihvestigacdo realizada em Sdo Paulo.

QUADRO 1 QUADRO 1II

Pesquisa do antigeno da hepatite B no soro, Pesquisa ‘o antigeno da hepatite B no soro,
através da contra-eletroforese, relativamente a através da contra-eletroforese, relativamente a
203 pacientes com hepatite por virus: distribuicio 203 pacientes com hepatite por virus: distribuicdo
da casuistica segundo grupos etérios e respectivos  da casuistica segundo os critérios epidemiolégicos

resultados positivos classicos (HI e HS) e respectivos resultados
on positivos
. Ntmero de Numero de
Grupo etério ] resultados
pacientes ces
positivos Numero de
Tipo de Numero de resultados
Criancas e hepatite pacientes positivos
adolescentes 137 . 6 (4,3%)
HI 157 14 (8,9%)
Adultos 66 38 (57,5%) )
‘ HS 48 30 (652%)
Total 208 44 (216%) Total 203 44 (21,6%)
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QUADRO III

Pesquisa do antigeno da hepatite B no - soro,

através  da contra-eletroforese, relativamente a

157 pacientes com hepatite por virus considerada

como do tipo HI: distribuicdo da casuistica

segundo as informacdes epidemiolégicas e res-
pectivos resultados positivos

Informacéo Nimero de Numero de
X RPN . resultados
epidemiolégica pacientes fes
positivos
Presente 52 2 (3,8%)
Ausente 105 12 (11,4%)
‘Total 157 14 (8,9%)

QUADRO 1V

Pesquisa do antigeno da hepatite B no soro,
através da contra-eletroforese, relativamente a
105 pacientes com hepatite por virus considerada
como do tipo HI e com informacio epidemiolégica
ausente: distribuicido da casuistica  segundo
grupos etarios e respectivos resultados positivos

NtUimero de Numero de
Grupo etario . resultados
pacientes sre
- positivos
Criancas e )
adolescentes 85 2 (2,3%)
Adultos 20 10  (50,0%)
‘Total 105 12 (11,4%)

réncia nos primeiros vinte anos. Assim, os
casos pertinentes ds idades maiores seriam
melhor classificados como de hepatite espo-
radica do adulto.

For fim, nos acontecimentos tidos como -

HS (Tabela V), o relato de contigio paren-~
teral, incluindo transfusio de sangue e de-
rivados ou penetrago tissular através de ma-
terial hipodérmico, nfo levou a diferencas ex-
pressivas (57,8% e 69,2%); uma vez, em
46, a transmissdo manteve implicagdo com
médico e dependeu de ferimento, durante ato
cirtirgico, praticado em portador de AgHB.

QUADRO V

Pesquisa do antigeno da hepatite B no soro,
através da contra-eletroforese, relativamente a
46 pacientes com hepatite por virus considerada
como do tipo HS: distribuicdo da casuistica
segundo a eventual maneira de contaminacio e
respectivos resultados positivos

Eventual NGmero de Ntumero de
maneira de B acientes resultados
contaminacdo P positivos
Injecdo 26 18 (69,2%)
Transfusio de

sangue 19 11 (57,8%)
Outra 1 1

Total 46 30  (652%)

DISCUSSAO

Os resultados antes particularizados estio
de acordo com informagbes disponiveis na
literatura médica, que aponta como definida
a especificidade do AgHB para o virus B.
Quanto a este detalhe, j4 PRINCE *® postulava
ser tal antigeno encontrado apenas em HS,
embora outros pesquisadores fizessem mencio
4 participagio dele em HI; assim, HirscH-
MAN & .col. 2, LonpoN & col.?® e GoCKE
& Kavey? detectaram-no em 74% e 14%,
34% e 13,1% e 75% e 47%, respectiva~
mente, das pessoas com essas modalidades da
virose, mas material de KrueMaN & GiLes **
veio solucionar, em grande parte, as davidas
existentes quanto a especificidade do AgHB.

Em comunicacio de destacado significado,
em 1967, Krucman & col.** referiram a
identificacio, através da analise de estudos
de inoculagio experimental em criangas com
retardo mental, de dois tipos de hepatite por
virus: o MS-1, semelhante & HI classica, com
curto periodo de incubagfo e alta contagio-
sidade, e 0 MS-2, que lembrava a HS, sendo
opostas as indicadas essas duas caracteristi-
cas. Entretanto, ao contrario da conceitua-
¢io tradicional, no segundo havia infectivi-
dade pelas vias oral e parenteral. Surgiu,
portanto, evidéncia convincente de aquisicio
da forma chamada soro homélogo também
pela ingestdo do virus e apreciacio do que
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foi feito, & luz da ‘recente descoberta do
AgHB, mostrou que a pesquisa do mesmo
era negativa nos soros dos pacientes com he-
patite MS-1, a par de positividade de 94,7%
nos daqueles com MS-2 (GiLes & col. ?).

Baseado em tais achados, PRINCE*® espe-
culou que a discrepancia entre os regisiros
presentes em publicagBes e as determinagdes
ha pouco relatadas seria devida & dificuldade
na diferenciagio clinico-epidemiolégica das
duas espécies de hepatite. Embora vigoran-
do demonstragdo bem documentada de possi-
vel transmissio da HS por mecanismo ndo
parentérico, a maior parte dos médicos ainda
rotulava ‘como “infecciosa” a afecgdo se ndo
existisse histéria de prévia exposi¢do paren-
teral, indicando como “soro homélogo” ape-
nas o processo desencadeado por injegdo ou
inoculagfio de sangue e derivados. Em suma,
o AgHB estaria associado a um dos virus da
hepatite (B), promovendo porém infecgdo pe-
los varios procedimentos citados, conforme
conceito hoje generalizadamente aceito.

O encontro do AgHB em condigbes ndo
classificadas como dependentes do virus B,
sob o ponto de vista epidemioldgico, traduz
etro quanto ao critério adotado e, na reali-
dade, elas sio corretamente subordinadas a
esse agenie etiologico, derivando a forma de
transmissio de via parenteral ndo reconhecida
ou de veiculacio oral e, na atualidade, além
desta, argumenta-se a favor, por exemplo, de
contagio venéreo (HersH & col. **; FULFORD
& col. t; Hearmcore & SHERLOCK *°) e da
participagio de hematéfagos (PrincE &
col.2%), como invoca-se a presenca do anti-
geno em apreco na saliva (Warp & col.?%;
HeataCOTE & col.?), no sémen (HeaTHCO-
T2 & col.?), na urina (TripTaziIs &
HorsT 22) e nas fezes (GroB & JEMELKA ®).

Em situagbes epidemiologicamente tidas
como relacionadas com o virus B, negativi-
dade referente ao AgHB pode ser explicada
ou por demora na colheita da primeira amos-
tra, pois a antigenemia seria detectivel e
maior j4 no periodo pré-ictérico, em geral
reduzindo-se e desaparecendo nas primeiras
semanas de doenca, ou por insensibilidade do
método contra-eletroforético. ‘ :

Como conclusfes, depois do estudo que em-
preendemos, acreditamos ser permissivel esta-
“belecer-as seguintes: - Coe
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1) a hepaiite AgHB dependentie é rela-
tivamente rara na infincia e nos adolescen-
tes, mas. afigura-se comum nos adultos, sendo
entre eles a modalidade dominante; esta de-~
dugdo aplica-se inclusive a chamada hepatite
esporadica do adulto;

2) mecanismos ndo clissicos devem estar
implicados na transmissdo do virus B, a fim
de justificar acometimentos AgHB(+), sem
nitida histéria prévia de exposicdo paren-
teral ;

3) HI e HS, nomenclaturas tradicionais,
devem ser abandonadas por traduzirem mais
um valor epidemiolégico, nem sempre com
adequada correlagio causal; em substituicdo,
as designacBes antigas de hepatite por virus
A e B sfo dignas de preferéncia, com impli-
cita conotagio etiolégica.

SUMMARY

HBAg in the serum of 203 patients with
acute viral hepatitis in Sdo Paulo

Counterelecirophoresis for hepatitis B an-
tigen (HBAg) was carried out in 203 patients
with acute viral hepatitis within the first ten
days of their disease. A total of 21.6% of
the patients reacted positively; however, the
positivity was 4.3% in children or adolescents
and 57.5% in adults.

It should be stressed that non-classical me-
chanisms must be involved in the transmission
of B virus to justify the presence of HBAg
in patients without a previous history of pa-
renteral contact. Furthermore, the traditio-
nal terms of infectious (IH) and serum (SH)
hepatitis should be abandoned and substituted
by the earlier designations of hepatitis by
viruses A and B, respectively, since these
suggest the etiological agent.
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