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RESUMO

O antigeno Australia (Au) foi pesquisado no soro de 127 pacientes com He-
patite por Virus e 40 pacientes com Leptospirose, internados em um hospital para
doengas infecto-contagiosas em Salvador, Bahia. Au estava ausente emtodos os
pacientes com hepatite abaixo dos 14 anos de idade e presente em 78% dos pa-
cientes acima dos 40 anos, enquanto que enire 20 e 40 anos a disiribuigdo foi
semelhante para os soros positivos e negativos. Entre os pacientes com 'leptospirose
a incidéncia de antigeno Au ndo se mostrou diferente daquela observada na po-
pulagio em geral. Nio pareceu haver correlagio enire a presenga de antigeno
Austrélia e o quadro clinico e laboratorial das hepatites. A presenca transitéria
do antigeno no sangue foi importante para confirmar o diagnéstico em casos em
que as fransaminases se mantiveram permanentemente em niveis pouco elevados.

Desde a descoberta do Antigeno "Austrilia
(Au) em 1964 por BLUMBERG ™ %, vArios tra-
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no Au®;
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3) presenca de Acido Ribonucléico
4) presenca de Au no nicleo de

balhos surgiram na literatura trazendo ines-
timavel contribuicio a hepatologia. '

PrincE 2% 2% foi quem inicialmente relacio-
nou o Au com a entfo chamada Hepatite por
Soro Homélogo (SH). Investigagbes poste-
riores foram concordantes, levando a admi-
tir o Au como um agente infeccioso, corres-
pondendo em parie ao virus da Hepatite B,
podendo portanto causar hepatite no homem.
Estas conclusbes basearam-se nas seguintes
observagbes: 1) Associagdo estatistica da
presenca do Au nos quadros de hepatites
agudas, sendo por esta razdo também deno-
minado de ANTIGENO Associapo A HEPATITE,
AwnrticeNo pa HepaTiTE B e AnticENO SH %
933, 2) caracteristicas do Au na microsco-
pia eletrdnica, semelhantes as de um virus™
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Virus A); b) hepatite de longo periodo de
incubagfo (60-160 dias), da cepa MS-2 com
presenga de Au (Hepatite por Virus B).

Ressalve-se que baseando-se apenas no pe-
riodo de incubagdo haverd uma faixa em
que os resultados se sobrepdem, além de nfo
ser sempre facil classificar um caso indivi-
dual usando-se este pardmetro 32,

A incidéncia de Au em paifses tropicais é
relativamente alta, e diversos fatores tém sido
postulados como determinantes destes indi-
ces?. FEm Sao Paulo temos uma prevaléncia
de 0,8% nos doadores de banco de sangue *.

O nosso trabalho teve por objetivo, de-
terminar a ocorréncia de Au nas hepatites
virais agudas, e leptospiroses, de pacientes
hospitalizados num dispensirio para doencgas
infecto-contagiosas, na cidade de Salvador,
Bahia. Infelizmente, em face as limitacgGes
financeiras dessa Institui¢gdo, nfo pudemos
obter um seguimento adequado destes casos,
pois a maioria dos pacientes teve alta ainda
na fase ictérica. Devido a estes fatos nos
dedicaremos mais a comentirios sobre a fase
inicial da doenca.

MATERIAL E METODOS

Durante os meses de fevereiro a julho de
1974 todos os pacientes com hepatite aguda
por virus internados no Hospital Couto Maia
foram estudados, perfazendo um total de 127
casos.

Quase que invariavelmente no dia imedia-
to & admissdo era retirado sangue para pes-
quisa de Antigeno Australia, bilirrubinas,
transaminases e leucograma. Todos os doen-
tes tiveram uma ficha individual em que
constava idade, sexo, dados epidemiolégicos,
sintomas prodrdmicos, evolugio e exame fi-
sico. As bilirrubinas foram determinadas no
Hospital Couto Maia pelo método de- Mar-
LoY-EVELYN e as transaminases pelo método
Sigma e expressas em unidades Frankel.

Paralelamente, neste mesmo perfodo, reti-
ramos soro para pesquisa de Au em 40 pa-
cientes portadores de Leptospirose. A soro-
logia para leptospirose foi determinada atra-
vés o método de soro-aglutinaciio microsco-
pica, com leitura em campo escuro, e dilui-
¢Oes iniciais de 1/200 *°.
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O Antigeno Australia foi detectado pelo
método da imunoeletroforese cruzada 3 15,
desenvolvida em meio de Agarose, usando-se

- solugdo tampdo de veronal 0,05 M ao pH 8,2.

A fonte de energia foi de fabricagio “Hy-
land”, como também os anticorpos empre-
gados. Todas as determinacbes foram feitas
a 40 m A, durante o tempo de 50 minutos,
usando-se ‘sempre para cada teste um soro
conirole que temos em nosso laboratério, ja
devidamente identificado e confirmado na
Universidade de Yale (EEUU) pelo método

de radioimunoensaio.

RESULTADOS

Dos 127 pacientes com Hepatite viral agu-
da, 46 foram positivos para Au e em 81 ndo
detectamos o antigeno, evidenciando-se, por-
tanto, uma positividade de 36,2%.

A Tabela 1 caracteriza os 127 pacientes
segundo o sexo, faixa etiria e presenca de
Antigeno Australia. Observamos que no
houve diferenga significativa quanto ao se-
x0, porém a distribuigdo etaria mostrou-se
bastante importante na prevaléncia de Au
nas hepatites agudas, conforme pode ser ob-
servado na Tabela I e Fig. 1. Assim, dos
46 pacientes Au positivos nenhum se situou
na faixa de 0 a 9 anos, e apenas 8 foram
encontrados na faixa de 10 a 19 anos.” Os
restantes 38 doentes tinham idade superior
a 20 anos, sendo que 7 estavam acima dos 40
anos. O mais jovem paciente Au positivo
tinha 14 anos e o mais idoso 60 anos.  No
grupo Au negativo o mais jovem paciente
tinha 10 meses de idade e o mais velho 49
anos. '

Dos 46 pacientes Au positivos, 13 eram
pretos, 16 mulatos e 17 brancos; enquanto
que dos 81 Au negativos, 15 eram pretos,
35 mulatos e 31 brancos.

A tentativa de determinar a via de trans-
missdo teve que ser desprezada devido -a in-
formacgbes imprecisas. O periodo prodrémi-
co pareceu-nos idéntico nos 2 grupos, varian-
do entre 1 e 15 dias, mas da mesma forma,
estes dados careceram de melhor grau de in-
formagbes. Dores articulares foram relata-
das na proporgio de 34% para os pacientes
Au positivos e 24% para os Au negativos.
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Distribuicdo de freqiiéncia do Antigeno Austrdlia
por sexo e faixa etaria em 127 pacientes com
Hepatite Aguda por Virus,

TABELA I

em Salvador, Bahia

Pacientes Pacientes
Au Au
negativos positivos
Sexo f Sexo Total
Faixa etaria- M F M ‘ F

(anos)

0o — 9 23 8 0 0 31
10 — 19 5 3 5 19
20 — 29 8 19 | 14 9 50
30 — 39 8 5 3 18
40 — 49 ‘2 2

> 50 0 2 3

Total 46 35 25 21 127

Percentual dos grupos Au Positivo e Au Negativo
segundo as faixas etdrias nos 127 pacientes com

TABELA II

Hepatite por Virus

Grupo etdrio Grupo Grupo
(anos) Au negativo. | Au positivo
(%) (%)
0 — 9 100 0
10 — 18 48 42
20 — 29 44 6
30 — 39 46 4
40 — 49 34 66
> 50 0 100

Valores de TGP nos grupos de pacientes com

TABELA III

hepatite por Virus, no momento em que
determinamos o Antigeno Au

Niveis séricos GWPO~ Grupf)_
em UF/ml Au negativo Au positivo
(%) (%)
0 — 499 40,8 26,1
500 — 999 35,8 41,3
> — 1.000 23,4 32,6

UF

= Unidade Frankel

TABELA 1IV

Valorgs de TGO nos grupos de pacientes com
Hepatite por Virus

Niveis séricos Grupo Grupo.
em UF/ml Au negativo Au positivo
’ (%) (%)
0 — 499 56 355
500 — 999 34 37,8
> — 1.000 10 26.7
UF = Unidade Frankel

TABELA V

Valores de Bilirrubinas nos grupos de pacientes

com Hepatite por Virus,

no’ momento em gque

determinamos o Antigeno Au

Niveis séricos Grupo Grupo
em mg/100 Au negativo Au positivo
ml (%) (%)

0 — 59 52,5 32,6
6 — 11,9 281 45,6
> 12 19,4 21,8

Fase em que foi

TABELA VI

determinado o Ag Au em

110 pacientes. com Hepatite por Virus

Duracido da Pacientes Pacientes
. ; s cns Total
ictericia .IAu negativos|Au positivos
0 — 10 dias 60 24 84
11 — 21 dias 7 10 17
> 21 dias 3 6 9
Total 70 40 110

TABELA VII

Valores de Bilirrubinas nos 40 pacientes
B com Leptospirose

Niveis séricos em N.e de pacientes
mg/100 ml (%)
0 — 59 18,0
6 — 11,9 33,3
> 12 48,7
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Fig. | — Correlagdo enfre o presenga de Antigeno Austrdlia
e o grupo ergrio em 127 pacientes com Hepatite
Aguda por Virus em Salvador - Bahia

No grupo Au positivo tivemos 65,5% de
leucogramas normais (entre 5.000 e IO.QOO
leucéeitos), 20% com leucopenia (inferior
a 5.000) e 14,5% com leucocitose (super.iqr
a 10.000). No grupo Au negativo verifi-
camos 49,4% normais, 16,2% com leuco-
penia e 34,4% com leucocitose.

Os valores de Bilirrubinas, TGP e TGO,
quando da retirada de sangue para dosagem
de Au, estio representados nas Tabelas III,
IV e V. Como colhiamos sangue no dia
imediato 3 admissio do paciente, estes valo-
res correspondem as determinagOes iniciais
realizadas no Hospital Couto Maia. Em 2
‘pacientes do ‘grupo Au positivo as transami-
nases cursaram em niveis baixos. No pri-
meiro o valor maximo da TGP foi de 180 u,
normalizando-se em 20 dias. No segundo a -
ascensdo maxima foi de 78 u (TGP), nor-
malizando-se em 15 dias. Nestes dois casos
a permanéncia de Au foi transitéria, desa-
parecendo do sangue com a normalizagio das
enzimas. No grupo Au negativo niveis de
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TGP entre 140 e 180 u, foram observados
em apenas 3 pacientes.

Nos 2 grupos, quando ocorriam baixos in-
dices de TGP, a TGO permanecia em niveis
equivalentes a pirfivica, ou um pouco infe-
riores.

A Tabela VI caracteriza a duracio da
ictericia no momento em que foi determina-
do o Au. Dezessete pacientes nfio foram in-
cluidos devido a davidas nos dados obtidos.
Dos 3 ébitos ocorridos entre os portadores
de hepatite, 2 eram Au positivos.

Finalmente a Tabela VII mostra os niveis
de bilirrubinas nos 40 pacientes com Lep-
tospirose, todos com sorologia especifica po-
sitiva, sendo que os titulos variaram entre
1/200 a 1/12.800. Em apenas 2 casos as
transaminases ultrapassaram o nivel de 500
unidades, porém a maioria dos doentes
(86,5%) apresentou indices inferiores a 200

-unidades, com a TGO {frequentemente em

valores mais elevados do que a TGP.  An-
tigeno Australia foi encontrado somente em

N
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1 paciente deste grupo, o que corresponde
a uma prevaléncia de 2,5%.

COMENTARIOS

A prevaléncia global de Antigeno Austra-
lia nas hepatites agudas do Hospital Couto
Maia (36,2%), nio reflete os indices reais
da populagdo de adultos. Ao analisarmos a
Fig. 1 e Tabelas I e II, observamos que as
hepatites em criangas até os 14 anos de idade
foram 100% Au negativas (virus A), en-
quanto que na faixa de 20 a 40 anos as pro-
babilidades foram praticamente iguais para
o virus A ou virus B, e nos pacientes idosos
(acima de 40 anos) a maioria das hepatites
foi determinada por virus B (Au positivos).

No entanto, nfo podemos deixar de levar
em consideragdo dois aspectos: 1) que ni-
veis bem baixos de Au podem nfio ser detec-
tados, dai sé os resultados positivos terem
valor diagnéstico; 2) o método por nés
utilizado, imunoeletroosmoforese (ou eletro-
forese cruzada), embora sendo mais sensivel
do que a imunodifusio de Ouchterlony, ndo
tem a mesma sensibilidade que, notadamen-
te, a hemoaglutinagiio e o radioimunoensaio.

Parece-nos razoavel, portanto, supor que o
nlimero de pacientes Au positivos deveria ser
mais elevado do que o encontrado, e .com
isto podemos extrapolar que a Hepatite viral
dos adultos que se dirigiram ao Hospital
Couto Maia é, na sua maioria, causada pelo
virus B. Evidentemente estamos nos referin-
do a prevaléncia de Au nas hepatites de uma
area urbana onde o problema é sem divida
endémico. Num surto epidémico, mesmo em
adultos, seria de se esperar.que o virus A
fosse o agente causador, conforme tem sido
demonstrado em outras areas®:

Embora em algumas séries haja nitida pre-
dominéncia de Hepatites por virus B em ho-
mens ?*, em nossa casuistica nido houve di-
ferenca significante quanto ao sexo.

A literatura tem mosirado que na grande
maioria dos casos o aparecimento do Anii-
geno é tramsitério, ocorrendo ainda nos pro-
dromos, precedendo a fase ictérica. Assim
temos maior chance de detectar Au quando
a coleta de sangue é realizada na fase inicial
‘da ictericia. A Tabela VI mostra que em
110 pacientes, 84 (76,3% ) tiveram a pes-

quisa de Au feita nos 10 primeiros dias de
ictericia, portanto na faixa em que invaria-
velmente o Antigeno estaria presente. Em-
bora o grupo das leptospiroses tenha sido
uma série pequena (40 pacientes) para ava-
liar a prevaléncia de Au, a observdgdo de
apenas um caso positivo serve como um bom
conirole numa doenga que também leva a
envolvimento hepitico e ictericia. A pre-
valéncia de antigeno Au entre os casos de
leptospirose (2,5% ) parece ser semelhante a
da populagio em geral nesta area, segundo
mostram dados preliminares de outro estudo
que estamos realizando entre doadores de
sangue, :

A1PERT & col.* demonstraram que nas he-
patites Au positivas o quadro de artropatia
com urticirias que as vezes se desenvolve
no inicio da doenga é acompanhado de baixa:
de complemento, sugerindo um comporta-
mento semelhante & Doenca do Soro. Nos-
sos dados sobre artralgia nfio puderam ser
melhor analisados por dois motives: 1) in-
formagio inadequada dos pacientes; 2) os
doentes chegavam ao hospital ji na fase icté-
rica. Mas chamou-nos a atencdo, que ao
exame fisico, nfo encontramos nenhum qua-
dro de artrite com edema local, embora hou-
vesse queixas de dores musculares e artral-
gias generalizadas.

Nos comentérios finais sobre o Seminério
de Hepatite Viral realizado em Paris, 1972,
Krugman destacou que a Hepatite por Vi-
rus A tem geralmente inicio abrupto com
febre alta e elevacdo de transaminases que
geralmente ndo excede a 3 semanas, enquanto
que nas Hepatites por virus B o inicio tende
a ser insidioso, com uma transaminasemia
mais prolongada, geralmente ultrapassando
30 dias de evolugio **. Infelizmente, ‘devido
as condigbes locais do Hospital Couto Maia,
conforme ji frisamos na introducio deste
trabalho, nio pudemos observar a evolugdo
de nossos pacientes, e sua tendéncia ou nao
a4 cronicidade, especialmente nos casos de
afeccio por virus B, fato que reconhecemos
ser de exirema importancia.

Em conclusfo, ressaltamos que a pesquisa
de Au, quando positiva, traz valiosa contri-
buicdo nfo s6 para a caracterizagdo do virus
da hepatite, como iambém para a confirma-
¢io do diagnéstico nos doentes que tém dis-
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creta elevagio de transaminases e antigenemia
transitéria. Como exemplo desta tltima
‘afirmativa, ilustramos dois casos da nossa
série em que as transaminases no 1.° pa-
ciente ndo ulirapassaram a 80 unidades e
no 2.° nfo foram superiores a 180 unidades,
mas a presenga de Au foi transitéria, acom-
panhando a elevagio das enzimas. A per-
sisténcia da antigenemia mesmo apés a nor-
malizacdo das bilirrubinas e enzimas podera
refletir cronicidade do processo. A baixa
prevaléncia do Antigeno Australia nos pa-
cientes com Leptospirose, evidencia a im-
portdncia desse teste no diagnostico diferen-
cial entre hepatites e leptospiroses.

SUMMARY

Australia antigen in acute viral hepatiiis and
leptospirosts, in Salvador, Brazil

Australia antigen (Au) was searched for
among 127 consecutive cases of viral hepa-
titis and 40 cases of leptospirosis admitted to
an infectious disease hospital in Salvador,
Bahia, Brazil.

Australia antigen was absent from the
blood of all cases of hepatitis below the age

of 14, and present in 78% of the cases above

40 years of age, while between the ages of
20 and 40 the cases were evenly divided
between positive and negative ones. Among

the cases of leptospirosis the incidence of.

Australia antigen (2.5%) was not different
from the general population.

There was no significant difference in the
“clinical and laboratory picture of the Au
positive and negative cases. A fransient po-
sitivity for the Australia antigen seemed to
be important to confirm the diagnosis of viral
hepatitis in cases which coursed with low
transminase levels.
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