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PRESENCA DO ANTIGENO “AUSTRALIA” (Au) EM POPULACOES
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RESUMO

A pesquisa do antigeno Au no soro de pessoas residentes ao longo do rio Purus,
Estado do Amazonas, mosirou-se positiva em 17,9% dos individuos com hepatite
ou historia de hepatite, e em 5,1% dos individuos sem histéria de hepatite. Foram
testados ao todo 506 individuos, com um percentual de positividade, nos dois grupos,

igual a 9%.

INTRODUCAOQO

Nao obstante as controvérsias sobre o sig-
nificado do antigeno Au, sua descoberta, sem
davida, veio adicionar uma nova dimensio
ao estudo da hepatite a virus.

O antigeno Au foi encontrado por ALLISON
& col.* e BLuMBERG & col.? 2, em 1965, no
decurso de pesquisas sobre antigenos intro-
duzidos com o sangue, em individuos com
histéria de multiplas- transfusGes. Posterior-
mente, em 1967, foi reconhecida sua asso-
ciagdo com a hepatite a virus*?®, e desde
entdo avolumaram-se dados que déo apoio &
hipétese de que o antigeno Au, se nfio é um
virus, é um antigeno ligado a um virus capaz
de produzir hepatite no homem. Como é
provavel que existam pelo menos dois virus
diferentes causadores de hepatite ®, tem-se
especulado a qual dos dois tipos estaria vin-
culado o antigeno Au. Os estudos de GILES
& col.” mostraram uma quase undnime asso-
ciagdo do antigeno com as amostras do soro
por eles chamado MS2, causador de hepatite
de soro homélogo. SuTnick 1°, no entanto,
cita que de 83 pacientes de hepatite com
antigeno Au no soro, somente 60% tinham
histéria de transfusdo ou inje¢io precedente.
Do mesmo modo, WRIGHT **, em 46 pacien-
tes de hepatite aguda a virus, com antigeno
Au no soro, encontrou apenas 21 do tipo

soro homdlogo. Por outre lado, tem sido o
antigeno encontrado também em individuos
sdos que nunca tiveram hepatite ou recebe-
ram transfusdo de sangue .

Durante as pesquisas feitas pelo Instituto
Evandro Chagas ao longo do rio Purus e
seus afluentes, no Estado do Amazonas, sobre
a chamada Febre Negra de Labrea, tivemos
a oportunidade de testar soros de habitantes
de varias localidades para o antigeno Au, e
os resultados obtidos constituem o assunto
deste irabalho. A Febre Negra de Labrea é
uma hepatite grave, de desenlace quase sem-
pre fatal, por muitos considerada como uma
forma fulminante de hepatite a virus. Sua
verdadeira natureza é, no entanio, ainda
muito discutida.

MATERIAL E METODOS

As primeiras amostras testadas pertenciam
a pacientes de um surto de Febre Negra de
Labrea,. ocorrido em Santa Cruz do Pacia,
em 1965. Neste surto, entre.agosto e novem-
bro de 1965, houve 15 casos com 7 Gbitos.
Dos 15 pacientes, seis puderam ser removidos
para Belém, em avido da Forga Aérea Bra-
sileira, e internados em um hospital. Os
soros das fases aguda e de convalescenga fo-
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ram enviados para a Escola de Medicina da
‘Universidade de Yale, New Haven, assim co-
mo o soro de 4 contatos., Em todas as amos-
tras da fase aguda constatou-se a presenca
do antigeno Au, o qual desapareceu na fase
de convalescenca, com exce¢io de um dos
_pacientes ©,

Apbs esses achados iniciais, muito suges-
tivos, seguiu-se uma fase de estudo sistema-
tico da chamada Febre Negra de Labrea.
Esta fase teve como objetivo um reconheci-
mento das populagbes do rio Purus e alguns
de seus afluentes para colheita de dados epi-
demiolégicos, soros e amostras de produtos
alimenticios consumidos na regifo. A dltima
parte foi incluida em virtude da suspeita de
um agente téxico estar envolvido na etiologia
da Febre Negra de Librea. Todo o trabalho
de campo foi efetuado por um de nés (J.B.),
no periodo de novembro de 1969 a junho
de 1970. Os dados nfo relacionados com o
antigeno Au serfio publicados alhures.

Nesta segunda fase ndo se encontraram
casos da Febre de Labrea; apenas indivi-
duos com ictericia ou histéria de ictericia,
provavelmente devida & hepatite a virus. Os
casos ja sem sintomas foram registrados pe-
las informages do préprio paciente ou de
circunstantes. Muitos familiares e contatos
outros foram também incluidos no inquérito,
para verificar-se o achado do antigeno em
pessoas assinfomaticas, porém vivendo nos
locais onde, com mais fregiiéncia, havia a
Febre de Léabrea sido assinalada.

De cada pessoa, entrevistada de passagem,
foi possivel tomar-se apenas uma Gnica amos-
tra de sangue. O soro era separado logo que
possivel e guardado em refrigerador comum,
a bordo de uma lancha.

Devido a baixa densidade demografica (em
um trecho de 850 quilémetros, excluindo-se
as poucas cidades, residiam .apenas 6.227
pessoas) e a auséncia de hospitais, postos de
sande, médicos e estradas de acesso, somente

por acaso ou pela situagfio altamente endé-

mica da hepatite a virus, puderam ser obtidas
amostras de sangue na fase aguda da doenga.
Ao todo recolheram-se 511 amostras, das
quais 506 foram aproveitadas. Uma parte
dos soros foi testada em New Haven por um
dos Autores (G.B.) e o resto em Belém, no
Instituto Evandro Chagas.

Para todas as 506 amostras empregamos
o método de imunodifusio (ID) em &gar-gel

(Outchterlony), com Agarose a 0,6% numa
solugfio tamponada de Tris.- Como soro anti-
Au foi usado o soro, trés vezes concentrado,
de uma enfermeira de uma unidade de hemo-
dialise, que nunca apresentara sintomas. Este
soro deu reacdo de identidade com o anti-
soro de referéncia, quando testado com um
soro possuidor do antigeno.

Em 152 amostras fez-se também um teste
de fixacdo do complemento (FC) em micro-

TABELA I
Comparacao dos resultados obtidos com os métodos
de fixacdo do complemento e imunodifusdo

FC
Antigeno
negativo  positivo
Negativo 137 2 139
ID
Positivo 0 13 13
137 15 152
FC
Anticorpo
negativo pdsitivo
Negativo 135 0 135
ID
Positivo 17 .0 17
152 0 152

TABELA II
Comparacédo dos resultados obtidos com os
métodos de imunodifusio e imunoeletrosmoforese

IEOP
Antigeno -
negativo - positivo
Negativo 395 3 398
ID
Positivo 2 42 44
397 445 442
IEOP
Anticorpo
negativo positivo
Negativo 399 1 400
ID .
Positivo B .. 35 7 42
434 8 442
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Soros da regido do Purus e o Antigeno associado a hepatite (A A H) resultados das provas de. imunodifuséo

TABELA III

Soros de casos de hepatite colhidos

apdés inicio dos sintomas

Total de soros de casos

de hepatite

Soros de pessoas

que n#io -tiveram

Menos de um més 1-12 meses 12 meses hepatitg )

Ag Ab Ag Ab Ag Ab Ag Ab Ag ‘ " Ab
Tapaua 1 1) 0 (1) 2 (6) 1 (8) 0 (M 1 (7 3(14) 2(14) 7 (92) 12 (92)

Lébrea:

Zona urbana 0 (1) 0 (1) 5(20) 2(20) 2(24) 3(24) 9(45) 5(45) 7(163) 9(163)
Zona. rural 0 (5 2 (5) 3(21) 1(21) 3(11) 0(11) 6(37) 337 0 (15 1 (15)

Rio Branco 0 (2) 0 (2) 1 (8) 0 (6) 1 (2) 0 (2) 2(10) 01 — —
Boca do Acre 3 (5) 1 (5) 0 (2) 0 (2) 0 (3) 0 (3) 3(10) 1(10) 1..(D o (O
Sena Madureira 1 (2) 0 (2) 0 (3 1 (3) — —_ 1 (5) 1 (5) 1 (3 o (3)
Pauini 0 (2) 0 (2) 2(18) 0(18) 1 (D 0 (D 3(27) 0(27) 2 (27) 1 @D
Canutama — — — — 0 (70 1 (D 0 (7N 1 (D o (12 | 1 (12)

Em transito 1 @) 0@ —_ —_ — — 1 (1) 0 @ _— —
Manacapuru — — — — — _ — — 0 (31) 3 (31)
Total 6(19) 3(19)4: 13(76) 5(76) 9(61) 5(61) 28(156) 13(156) 18(350) 27(350)

Porcentagem 31.6 715.8' 17.1 6.6 14.8 8.2 17.9 8.3 5.1 7.7

(*) Numeros entre paréntesis correspondem ao numero de soros testados
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placas. Como soro contendo antigeno utili-
zou-se o mesmo referido no método anterior,
porém como soro contendo anticorpos anti-Au
foi usado soro de referéncia preparado em
cobaio e fornecido pelos Institutos Nacionais
de Saiide dos EE.UU. As amostras eram
submetidas inicialmente a uma selecio, em
diluigoes 1:2, 1:8 e 1:64, contra uma dnica
diluicio do antigeno ou anti-soro contendo
2 ou 4 unidades. Em seguida, as amostras
positivas eram diluidas ao duplo, sucessiva-
mente, até 1:256, contra trés diluicoes do
antigeno (titulagio em bloco).

Por imunoceletrosmoforese (IEOP) {foram
testadas 442 amostras, através da técnica
idealizada por PrINCE®. Com este método
podem-se obter resultados mais répidos, daf
a razio de seu emprego na selecio de doa-
dores de sangue.

RESULTADOS

No grupo com histéria de hepatite, num
total de 156 individuos, encontrou-se uma
positividade para o antigeno Au igual a
17,9% (Tabela III). O percentual foi maior
no primeiro més da doenca (31,6%), muito
embora o nimero de individuos encontrados
nesta fase nfo tenha sido expressivo. Varios
Autores ja assinalaram o aparecimento pre-
coce do antigeno Au, na primeira fase da
doenga e mesmo no periodo de incubacio,
coincidindo o fato mais com a presenca de
um antigeno viral do que com um produto
resultante de lesdo celular.

No grupo sem histéria de hepatite, com
350 individuos, a prevaléncia foi também
alta (5,1% ), revelando uma situacio de en-
demicidade elevada. Para efeito de compa-
ragdo, diremos que a positividade entre esco-
lares de Belém, com idade de 8 a 12 anos,
considerados sfos, é de aproximadamente
1%. Esses ntimeros coincidem com os dados
de outros Autores, os quais mostram que o
antigeno Au se torna mais freqiiente em pes-
soas sem sintomas de hepatite, & medida que
as condigbes sanitirias decrescem.

COMENTARIOS

Os resultados acima apresentados foram
aqueles obtidos pelo método de imunodifu-
s80. No que se refere a sensibilidade e espe-

cificidade dos trés métodos empregados, vé-se
nas Tabelas I e Il que os resultados de ID,
FC e IEOP nao foram muito diferentes para
a pesquisa do antigeno, havendo maior dis-
crepancia com relagio ao anticorpo. Com
a IEOP as laminas deixadas para serem
lidas, mais uma vez, no dia seguinte, mos-
traram novas linhas de precipitagio, consi-
deradas como nfo especificas. Por estes re-
sultados e pelo fato de que a quase totalidade
dos soros foi testada por ID, resolvemos
preferir os dados obtidos por este método.

A idéia de ser a Febre de Labrea uma
forma fulminante de hepatite a virus, foi o
que nos levou a pesquisar o antigeno Au no
soro dos pacientes da epidemia de Santa Cruz
do Pacia. Além de ter sido ele encontrado
em todos os doentes vistos em fase aguda,
foi também positivo no soro de um dos con-
tatos, o qual adoeceu 12 dias apés a colheita
do sangue, vindo a falecer ¢, As lesfes he-
paticas verificadas neste caso, a autépsia,
eram em tudo semelhantes as lesbes vistas
em outros casos fatais da doenga. Testes fei-
tos com amostras de soro colhidas seis anos
apos a epidemia, por um de nés (G.B.), de
quatro sobreviventes que nos fol possivel re-

-examinar, mostraram que dois eram ainda

positivos para o antigeno Au.

Ao contrario da Febre de Labrea, que é
uma doenca que surge esporadicamente ao
longo dos rios Purus e Jurui, sob a forma
de micro-epidemias, a hepatite a virus é uma
doenca endémica em toda a regido amazd-
nica, e isso explicaria talvez a alta prevalén-
cia do antigeno Au na populagio em geral
Caso fosse a Febre de Labrea, entretanto,
apenas uma forma fulminante da hepatite a
virus, dever-se-ia esperar que micro-epide-
mias ocorressem em outros locais da Ama-
zbnia, além do Purus e do Jurud, do que
néo se tem noticia. N&o deixa de ser inte-
ressante, no entanto, a relacio assinalada do
antigeno Au com a Febre de Labrea, apesar
do niimero de observacoes ser ainda bastante
reduzido. Outros estudos se fazem necessa-
rios antes de chegar-se a uma conclusio. De
qualquer modo, confirmada sua presenga nos
doentes de Febre de Labrea, a despeito da
alta prevaléncia do mesmo nas populagbes do
rio Purus, o achado seria mais um argumento
a favor da etiologia viral da doenca.
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SUMMARY

Occurrence of “Australian” (Au) dntigen in
population groups of the interior of the Sitate
of Amazonas, Brazil.

The sera of 506 subjects living along the
Purus River and some of its tributaries,
Amazonas State, Brazil, were tested for the
Australian antigen, in a group with jaundice
or history of jaundice, the Au-antigen was
found in 17.9% of the individuals. People of
another group, without history of jaundice,
showed a positivity of 5.1%.
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