ANTIGENO AUSTRALIANO EN PACIENTES CON HEPATITIS

EN HONDURAS
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La presencia del antigeno australiano, recientemente descubierto
por Blumberg, estd relacionado con la hepatitis posterior a una
transfusion. Su determinacidn puede servir para confirmar el
diagndstico de hepatitis virica y para excluir del Banco de Sangre
los donadores que podrian transmitir la enfermedad.

Introduccién

En los estudios de antigenos llevados a
cabo por Blumberg y Ridell (1) se de-
mostré que en los pacientes que reciben
transfusion de sangre se desarrollan anti-
cuerpos precipitantes contra las lipopro-
teinas séricas. Estos anticuerpos permiten
definir un sistema antigénico especifico,
hereditario, en las beta lipoproteinas sé-
ricas de baja densidad.

Mientras hacian esas investigaciones,
Blumberg y colaboradores (2) encontraron
en el suero de un hemofilico, después de
recibir varias transfusiones, un anticuerpo
diferente de las precipitinas ya conocidas.
Al probar este suero por inmunodifusion,
contra 24 sueros diferentes, reacciond
positivamente con el suero de un aborigen
australiano, de alli el nombre de ‘““antigeno
australiano” (Au).® Se evidencié que solo
un pequefio porcentaje de la poblacién
era Au positiva, condicién que era fre-
cuente, en cambio, entre los portadores de
hepatitis virica, aunque no ocurria en otras
hepatopatias.

Se observé la relacidn entre la positividad
del antigeno Au y niveles elevados de
transaminasas (3); igual correlacién habia
con biopsia hepdtica, evidenciando cambios
inflamatorios en grado variable. Por in-
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?La Organizacion Mundial de la Salud recomienda que el
“antigeno australiano” se denmomine antigeno de hepatitis B
(Ag HB), y ¢l anticuerpo correspondiente, anticuerpo de la
hepatitis B (Ac HB).

munofluorescencia se ha demostrado la
presencia del antigeno en los nicleos de
las células hepiticas de pacientes, pero no
en las células de controles sanos (4). Todo
esto hizo pensar en que era muy probable
que este antigeno fuera el propio virus de
la hepatitis. En efecto, el antigeno purificado
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aspecto de una particula virica de 200
Angstrém de didmetro (5).

El objeto de este trabajo es comunicar la
experiencia obtenida sobre la incidencia del
antigeno Au en pacientes de hepatitis hos-
pitalizados, y en la poblacién normal de
varios departamentos de Honduras, asi
como difundir los resultados de esta investi-
gacién sobre el antigeno Au entre los bancos
de sangre para el mejor control epidemiold-
gico de la hepatitis virica.

Materiales y métodos

Se incluyeron todos los pacientes con un
diagndstico clinico de hepatitis durante el
periodo del estudio. Se les hicieron las prue-
bas de funcionamiento hepético en el labora-
torio del Hospital General San Felipe o del
Hospital del Seguro Social. Las muestras de
suero fueron congeladas a —20° C.

Para determinar la incidencia de anti-
geno Au en la poblacién general de Hon-
duras se obtuvieron 763 muestras de suero
sanguineo de hombres, mujeres y nifios
en los Centros de Salud de los distintos
departamentos del pais. La proporcién de
nifios menores de 15 afios en esta muestra
era de 30 %.
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CUADRO 1-Prueba seroldgica usada en la deteccién del antigeno
australiano en pacientes con hepatitis.

Pacientes con

Prueba seroldgica Jotal de  Porcentaje
Au + Au — pacientes* de positivos
Fijacién del
complemento 45 12 57 79
Inmunodifusién 48 40 88 54

* La prueba de fijacién del complemento se llevé a cabo en 57

pacientes de un total de 88.

La prueba de fijacién del complemento
(FC) se llevé a cabo usando un micro-
método en placas (6). El. antisuero de
cobayo (anti Au), y el antigeno de referen-
cia se obtuvieron de los Institutos Nacio-
nales de Salud de los Estados Unidos
(NIH). Se hicieron diluciones seriadas del
suero de pacientes, comenzando con 1:16,
a las cuales se les agregaron cuatro wuni-
dades de anticuerpos y dos unidades exactas
de complemento. En cada prueba se in-
cluyeron un suero control positivo y uno
negativo.

Para la prueba de inmunodifusién (ID)
se siguid la técnica de Peters y Johnson (7),
usando en gel de agarosa y una solucidn
tope de veronal con pH 8.6 con un preserva-
tivo de timerosal al 1:10,000. Las reacciones
se leyeron a los tres dias; siempre se incluyé
un suero positivo en cada placa.

Resultados

La prueba de FC para detectar’ el anti-
geno Au revelé que 45 de 57 pacientes con
hepatitis (79%) portaban dicho antigeno
(cuadro 1). El titulo del antigeno oscilaba
entre 1:16 y 1:1,024. Las diluciones se
iniciaron a 1:16 debido al gran numero de
redcciones anticomplementarias a mayor
concentracidn. Por inmunodifusidn se probé
un total de 88 sueros, 48 (54%) de los
cuales resultaron positivos.

De los 88 pacientes con hepatitis, 68
eran del sexo masculino y 20 del sexo feme-
nino (cuadro 2). La positividad para el
antigeno Au era de 759 en los hombres y
de 60% en las mujeres. Todos los pacientes

CUADRO 2-Relacién entre el sexo y la edad de
pacientes con hepatitis y el antigeno australiano.

Pacientes con

Total de  Porcentaje
Au+ Au— pacientes de positivos
Sexo
Masculino 51 17 68 75
Femenino 12 8 20 60
Total 63 25 88 71
Edad
15-30 afios 48 20 68 70
> 30 afios 15 5 20 75
Total 63 25 88 71

estudiados eran mayores de 15 afios de
edad, y 77% de ellos eran jévenes entre
15 y 30 afios. No habia relacién aparente
entre la edad y la presencia de antigeno Au.
El antigeno estaba presente a los cinco
dias después de iniciarse la enfermedad, y
también lo estaba a los 60 dias de evolucién
(en dos casos). Cuando los pacientes
tenfan de 1 a 20 dias de evolucidn, la fre-
cuencia de positivos era mayor (73%,
cuadro 3) que cuando la muestra se tomaba
después de los 20 dias del comienzo de la
enfermedad (53 ‘¢ de positividad).

CUADRO 3-Tiempo de evolucién de-la hepatitis
en relacion con la presencia del antfgeno australiano.

Pacientes con

Dfas de Totalde  Porcentaje
evolucién Au#* Au — pacientes de positivos
1-20 43 16 59 73
2140 9 8 17 53
4160 3 2 ] 60
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En general, hubo buena correlacién entre
el alto titulo de transaminasas y la presen-
cia del antigeno Au (cuadro 4), aunque se
encontraron 26 casos (34%¢) con transami-
nasas elevadas pero sin antigeno detectable;
cuatro de estos tenian enfermedad mds
compatible con otras causas que con hepa-
titis virica (colestasis hepdtica, absceso
amebiano, hepatitis alcohdlica).

Hubo un antecedente de inyeccién (1 a 6
meses antes) en 36 de los 80 casos estu-
diados (cuadro 4). En caso de haber ante-
cedentes de inyeccién, la positividad por
antigeno Au fue de 787¢. En ausencia de
inyeccidn previa, la positividad fue de 66 %.

La incidencia del antigeno Au en la pobla-
cién de Honduras es baja (cuadro 35).
Habia cinco positivos entre los 763 sueros
estudiados, lo que da un porcentaje de
0.65. En cambio, entre 175 donadores del
Banco de Sangre del Hospital General
San Felipe, la positividad fue de 3.4¢¢. En
el departamento de Comayagua se encon-
tré la mayor incidencia (4.6%¢).

Discusién
El hallazgo de un 79¢; de portadores de
antigenos Au, detectados por FC en pacien-

tes con hepatitis, demuestra que en una
drea urbana como Tegucigalpa, la mayoria

CUADRO 4—Correlaci6n entre la transaminasa glutdmica piriivica, e.
antecedente de inyeccion, y el antigeno ausiralianb.

Pacientes con

Transaminasa Total de Porcentaje
glutdmica pirtivica Au + Au — pacientes de positivos
Unidades
40 0 1 1 0
40400 29 13 42 69
> 400 22 13 35 63
Inyeccidn previa
(1 a 6 meses antes)
Hubo 28 8 36 78
No hubo 29 15 44 66

CUADRO A-Antigeno australiano en la poblacidn de

Honduras.
Sueros Sueros Positividad
Procedencia probados  positivos %)

Foo. Morazan 122 0 0
Santa Barbara 46 0 0
Cortés 100 0 0
Colén 37 0 0
Copdn 50 0] 0
Gracias 49 0 0
Atldntida 40 0 0
Yoro 40 0 0
Comayagua 43 2 4.6
Choluteca 93 1 1.0
El Paraiso 52 0 0]
Olancho 61 1 1.6
Gracias a Dios 30 1 3.3

Total 763 5 0.6
Banco de Sangre

(Distrito Central) 175 6 34
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de los casos esporadicos de hepatitis se
deben al virus aséciado con dicho antigeno.
Gocke y Kavey (8) encontraron un porcen-
taje similar. Otros autores (9, I0) han en-
contrado porcentajes menores, sobre todo
usando la prueba de inmunodifusién, que
en este trabajo dio una positividad de 54 %.
En efecto, se ha demostrado (I1) que la
prueba ID es bastante menos sensible que
la FC para detectar este antigeno, que-
dando en lugar intermedio la prueba de
inmunoelectroforesis.

La determinacién del antigeno Au tiene
valor practico para establecer el diagndstico
de la hepatitis virica y se correlaciona muy
bien con la elevacién de las transaminasas
(12) (cuadro 4). Hay mas posibilidades de
obtener una prueba positiva cuando la
muestra se toma durante el periodo de
1 a 20 dias después de haberse iniciado la
enfermedad (cuadro 3), aunque, segin
parece, algunas personas tienden a volverse
portadores crénicos.

Todos los pacientes estudiados eran
mayores de 15 afios de edad y no se encon-
tré relacién entre la presencia del antigeno
Au y la edad del paciente. Otros estudios
indican que este antigeno es raro en nifios
(7).

En cuanto al sexo de los pacientes, la
mayoria (cuadro 2) eran hombres, proce-
dentes de una unidad militar, y el porcentaje
de positivos por antigeno Au en ellos fue de
75%. La frecuencia entre las 20 mujeres fue
de 60%, pero el nimero de pacientes es
todavia muy pequefio para saber si estas
diferencias son significativas.

La incidencia del antigeno Au en la
poblacién hondurefia estudiada es de 0.6 %
(cuadro 5), lo que es seis veces mayor que
la de los Estados Unidos, que es de 0.1%
(3), pero menor que la del Japén (1%), y
otros paises tropicales (/3). La mayor parte
de la poblacién estudiada es mestiza, aun-
que se incluyé un grupo de 30 indigenas de
la tribu misquita localizada al noreste de
Honduras. En este dltimo grupo habia un
3.3 % de positivos.

El haber encontrado 6 portadores del
antigeno Au entre 175 muestras del Banco
de Sangre demuestra la importancia de
incluir esta prueba entre los exdmenes que
se hacen a los donadores. La prictica de
esta prueba disminuiria el nimero de casos
de hepatitis posterior a una transfusién.

La deteccién de un antigeno, que parece
tener todas las caracteristicas de un virus
relacionado con la hepatitis virica, ha
facilitado grandemente los estudios epide-
mioldgicos. Por el momento se postula
(14, ]5) que hay dos tipos de hepatitis
virica, el Au pOSiuvu de lara incubaciéno
(41 a 108 dias) y el Au negagtivo de cort
perfodo de incubacién (35 a 47 dias).
Ambos tipos son transmisibles por via oral
y parenteral, y posiblemente el Au positivo
sea transmisible por contacto intimo (7, 15).

Resumen

Se detectd la presencia de antigeno austra-
liano en pacientes con hepatitis procedentes
de la ciudad de Tegucigalpa, Honduras,
mediante las pruebas de fijacién del comple-
mento e inmunodifusién. De un total de 57
pacientes se obtuvieron 45 positivos (79 %)
mediante la prueba de fijacién del comple-
mento, y 48 de 88 pacientes (54 %) con la
prueba de inmunodifusién. La mayor parte
de los pacientes eran hombres entre los 15 y
los 30 afios de edad. Hubo antecedentes de
inyeccidn en 36 (41%), v la positividad de
estos .fue mayor (78 %) que en aquellos sin
antecedentes de inyeccién (66 %).

Ademas, se detectd la presencia de dicho
antigeno en 6 de 175 donadores (3.4 %) del
Banco de Sangre del Hospital General San
Felipe, y en 5 de 763 sueros (0.6%) toma-
dos al azar de la poblacién de los departa-
mentos de Honduras. [
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Patients in Honduras (Summary)

in 36 cases (41%), and in these casos the
positivity was greater (78¢7) than in those pa-
tients who had not previously received an injec-
tion (66%,).

In addition, the antigen was found in 6 of
175 donors (3.4¢,) of the blood bank of the
San Felipe General Hospital, and in 5 of 763
sera (0.6%,) collected at random from the popu-
lation of the different departments of the country.

com hepatite em Honduras (Resumo)

antecedentes de injecio em 36 casos (41%) e
entre estes a positividade foi maior (78%;) do
que nos casos sem antecedentes de injecio
(66%).

Além disso, detectou-se a presenga do antigeno
em seis de 175 doadores (3,4%) do Banco de
Sangue do Hospital Geral San Felipe, € em 5 de
763 soros (0,6%) colhidos ao acaso dentre a popu-
lactio dos departamentos de Honduras.
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Antigéne australien chez les malades atteints d’hépatite au Honduras (Résumé)

On a décelé la présence de 'antigéne australien
chez les malades atteints d’hépatite provenant de
la ville de Tegucigalpa (Honduras) au moyen
d’épreuves de fixation du complément et d’immu-
nodiffusion. Sur un total de 57 malades 45 se
sont révélés positifs (799,) avec I"épreuve de fixa-
tion du complément, et 48 malades sur 88 avec
I'épreuve d’immunodiffusion. La majeure partie
des malades étaient des hommes agés de 15 & 30

ans. Il y avait des antécédents d’injection dans
36 (417)), et la positivité de ces derniers a été
plus élevée (787;) que chez ceux qui n’avaient pas
d’antécédents d’injection (66°;).

En outre, on a relevé la présence dudit antigence
chez 6 des 175 donneurs (3,4¢,) de la banque de
sang de ’hopital général San Felipe et dans 5 des
763 sérums (0,69;) prélevés au hasard parmi la
population des départements du Honduras.
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