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Onemocnéni hepatitidou B .(HB) jevi dlouho-
dobé standardni incidenci a je stdle i nejast&j-
8i pfi¢inou profesiondlnich a nosokomidlnich
ndkaz (4, 9). Zakladni podminkou kontroly a
postupné eradikace HB je moZnost spolehlivé,
piesné a pohotové diagnostiky akutnich forem
i vleklych priib&hi.

Vywoj specifické diagnostiky HB byl celosvé-
tové velmi rychly a pfinesl komercionalizaci
potfebného vybaveni nejprve pro stanoveni po-
vrchového antigenu HB (HBsAg) a ‘postupné
i pro priikaz specifickych protilatek proti jed-
notlivym subjednotkdm vlastniho viru .(HBV).
Jednoznacnou tendenci je aplikovat a vyuZivat
nejcitlivéjsi a vysoce specifické reakce (9, 14,
15) tzv. 3. generace.

Priorita v ovlddnuti specifické virologickeé
diagnostiky v nemocniénim komplexu UVN
ndleZi pracovnikdm virologického oddéleni
VUHEM, kde pod vedenim plk. MUDr. R. Bendy,
CSc. byla v letech 1974—1980 rozpracovdna a
osvojena technika prikazu HBsAg, elektron-
mikroskopické (EM) vySetfovani sedimentd ne-
gativné barvenych sér a EM priikaz virovych
nukleokapsidii (NK — HBV) v pozitivn& barve-
nych ultratenkych rezech necilenych jaternich
biopsii (N]JB) (2, 5, 10).

Od r. 1978 byla postupné zavedena kompletni
stanoveni antigennich systémii HBV technikou
radiosaturaéni analyzy (RIA, IRMA) na bA4zi
komerénich souprav fy Abbott, ev. Sorin-Bio-
medica (14, 15), oddélenim nukle4drni mediciny
UVN. ,

VyuZitim uvedenych vySetfovacich metod pro
rutinni praktickou aplikaci u vybranych p¥ipa-
dd akutnich a chronickych forem HB byly vy-
tvofeny predpoklady pro komplexni vySetfova-
ci postup a objektivni kategorizaci nosiéskych
staviit HBsAg (2, 7, 8, 11, 12, 13).

Metodika

MozZnosti aplikace EM a RIA vySetFovacich
metod byly ovéfeny na skupin& 130 nemocnych,
ktefi byli hospitalizovdni mebo dispenzarng sle-
dovéani pro nékterou z forem HB nebo nosiésky
stav HBsAg na infek&nim joddé&leni UVN. Do dia-
gnostického programu bylo zafazeno:

— vySetFeni megativn® barveného séra EM se
stanovenim podilu Daneho &astic (DC), cel-
kové Cetnosti a pFitomnosti specifickych
imunokomplexid (IK),

— EM vysSetfeni ultratenkych fezli NJB na pfi-
tomnost NK HBV (soufasnd i vySetfeni 14
bioptického materidlu optickym mikrosko-
pem]: ‘

— kompletni stanoveni antigen-protildtkovych
ukazatelll infekce HBV metodou RIA.

U 32 nemocnych bylo provedeno EM vy3Setfe-
ni negativng barveného séra v rznych ¢aso-
vych odstupech od akutni faze; EM znaky HB
byly hodnoceny semikvantitativné a vztaZeny
k zavérecéné Kklinické diagnoze.

U 14 nemocnych byly vysledky EM negativné
barveného séra porovndny se soucasng prove-
denym stanovenim antigen-protilatkovych uka-
zatelfi infekce HBV metodou RIA. Vysledky zis-
kané dvéma riznymi metodickymi pFistupy by-
ly porovnény se zédkladni klinickou histopatolo-
gickou diagndzou a pouZity pro stanoveni ak-
tudlni epidemiologické zavaZnosti nosi¢stvi
HBsAg.

U skupiny 24 nemocnych byla ovéfena moZ-
nost fasné diagnostiky akutni HB RIA stanove-
nim anti-HBc IgM v 1.—4. tydnu klinické mani-
festace.

U 20 nemocnych akutni HB byl sledovén pri-
b&h sérokonverze a dynamika protilatkové od-
povédi RIA stanovenim v rfiznych ¢asovych in-
tervalech (aZ 379 dnii od akutni faze).

U 40 nemocnych sledovanych pro nosiéstvi
HBsAg mahodile zji§t&né nebo perzistujici po
primoinfekci 6, 12, 24 mésicti i déle byl pouZit
komplexni vy3etfovaci postup zahrnujici EM
vySetfeni séra, ultratenkého fezu NJB, klasic-
kou histologii NJB, RIA stanoveni HBeAg a
scintigrafické vy3etieni jater a sleziny po poda-
ni radiokoloidu STc99m.

Virologicky materidl (krevni sérum a vzorky
ziskané NJB) byl vySetfovan dvoji zdkladni me-
todou:

— metodou negativniho barveni ultracentrifu-
govanych sedimenti sér,

— metodou ultratenkych Fezi.

Podrobny popis t&chto metodik byl jiZ dfive
publikovén (2, 7, 9, 13).

Jednotlivé antigen-protilatkové ukazatele in-
fekce HBV byly stanoveny na bazi komercnich
souprav fy Abbott (Ausria II 125, Ausab, Corab,
Abbott HBe), pfip. fy Sorin Biomedica (Core-K,
Sorin HBEK, Core-IgM-K). Vlastni technicky po-
stup a uspofdddni RSA se fidil firemnimi na-
vody. Vysledky byly vyjadfovédny jako indexy
pozitivity (IP) (14, 15).
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Tab. 1
EM serové znaky :
Trvini HBV RIA (IP) Diagnoza
& Veék, nosié.
: pohl. HBsAg Cet- g 3
(roky) | DC | nost | 1K | HBsAg | HBsAb | HBeAg | HBeAb | HDcAb k(lgj‘g‘)‘” epide-
Cdstic . miolog.
1. | 49 Iy 2. 5 + 4 |4 + 28,70 0,50 149,50 0,25 10,78 CAH RN
2. | 251,z 3 +4+ 4+ ++ — 40,15 0,64 82,70 0,40 66,30 CAH RN
3. | 40r., m. 2 +4+ 1 + | =] 347 0,48 511 054 | 3249 |CPH |RN
4. | 20r., m. 1 —_ ++ —_ 28,50 0,46 0,34 7,48 30,62 AN
5. 20r.,m. 4 ++ | ++ + 32,60 1,23 j 6,80 0,42 46,40 CAH RN
6. | 35r., m. 4 = ++ —_ 42,86 0,39 l 0,58 ~113,16 36,68 CPH NRN
7. | 46r., zZ. 2 + ++ —_ 7,20 16,20 0,38 2,56 22,50 NRN
8 | 28r,m. 3 ++ | ++ | — 28,20 neg. 10,15 neg. 15,57 | CAH RN
9. | 58r.,m. 9 ++ + ++ 44,25 0,54 5,65 0,40 65,30 CAH- | RN
CI
10. | 33r., m. 2 +4+ |+ + 38,80 0,39 86,62 0,56 61,20 CAH RN
11. | 28 r.,, m. 3 + ++ —_ 36,40 0,35 0,39 5,88 25,84 NRN
12. | 36r., Z. 6 — -+ — 36,15 0,30 0,31 8,60 14,20 AN
13. | 46r., m. 8 | gk | — | 2615 neg. 0,32 687 | 3901 | CcPH NRN
14. | 44r., m. 2 + + 4 -k 18,91 neg. 4,97 0,28 2,18 hepato- | RN
; (IgM) | -Ca

MozZnosti interpretace soubéZné provedeného EM a RIA vySetfeni u pfipadii vleklého nosiéstvi HBsAg
(CAH = chronicka aktivni hepatitida; CPH = chronickd perzistujici hepatitida; RN = rizikové nosi¢stvi HBV ; AN = asympto-
matické nosi¢stvi HBsAg; NRN = nizce rizikové nosi¢stvi vyZzadujici daldi upfesnéni)

Tab. 2
Den od za&itku ALT *
onemocnéni (ukat/l)
HBsAg HBsAb HBeAg HBeAb |HBcAb-IgM| HBcAD celk.
4. 19,60 71,80 0,34 1,03 20,34 0,66 16,9
11. 4,70 59,47 0,50 0,81 2,29 2,1 11,2
17. 3,06 62,03 0,45 0,81 1,93 1,83 11,1
24. 2,85 67,48 0,34 0,86 1,16 8,61 8,76
33. 3,0 71,31 0,44 0,63 3,09 1,86 9,33
40. 2,04 64,95 0,36 0,73 3,37 1,14 13,1
54. 1,02 8,65 0,46 0,44 6,79 0,92 30,66
80. 0,47 0,61 1,14 0,26 13,95 0,75 36,04
120. 0 ,29 0,47 1,99 0,35 5,91 0,49 27,03
379. 0,15 0,41 2,10 0,27 0,92 3,28 23,30

Casovy priibéh antigen-protildtkovych ukazatelti infekce HBV u akutni formy s pfiznivym prib&hem, vymizenim HBsAg a vznikem

sterilni imunity
Pacientka C. L., nar. 1951, chor. & 5341/167/86

Vysledky a zkuSenosti

Klinické wvyuZiti uvedenych specifickych vy-
Setfovacich metod HB bylo jiZ pfedmé&tem pred-
chozich sdéleni (2, 7, 8, 11, 13). Jako podstat-
né se jevi zejména, Ze: :

EM mnegativn® barveného séra provedena
v intervalech 6, 12, 24 mésici, p¥ip. déle, umoz-
nuje vcelku spolehlivy prognosticky odhad po-
dle proporce DC ve dvou, ev. tFi stanoveni
v Casovém odstupu. Pro nejistou prognodzu

sv8d¢i trvajici vy38i pritomnost DC, vAzanych
na piritomnost specifickych IK. Pozitivni znak
DC znamend i aktudlni infekciozitu nemocného
(2,7, 11).

Soub&Zné provedené EM a RIA vySetifeni (ta-
bulka 1) ukazuje, Ze pozitivni znak DC vcelku
dobfe koreluje s pozitivnim HBeAg. Nemocni
s vys8i proporci DC, pfitomnosti IK a pozitiv-
nim HBeAg mivaji zdvazné&jsi chronickou hepa-
topatii, vyznamné sdruZenou s epidemiologicky
zdvaZnym nosi¢stvim HBsAg (9).
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Tab. 3
Den od zaddtku ALT l
onemocnéni (ukat/I) \
HBsAg HBsAb HBeAg HBeAb HBcAb-IgM | HBcAD celk.
40. — 36,46 0,67 5,42 0,56 —_— 54,86
50. 0,22 + = —_ 1,18 -
60. 2,13 57,8 1,46 501 | 0,50 - 48,49
540. 1,81 25,3 0,78 132,6 | 0,29 — 14,7
690. 1,39 | 60,13 0,57 107,4 0,30 — ’ 54,7
840. 1,68 ‘ 22,28 0,55 166,02 0,27 1,22 55,34
1020. . 1,08 40,1 0,55 76,5 0,24 1,39 28,2
1110. 2,63 57,25 0,46 71,09 0,31 1,27 35,94

Sledovéni ¢asového pribéhu antlgen -protildtkovych ukazateli chronické infekce HB

Pacientka P. M., nar. 1939, chor. ¢

Casnéd diagnéza akutni HB je moZnd& mimo
stanoveni HBsAg zna¢né spolehlivéj$im prika-
zem anti-HBc IgM. Rozdil primé&rnych IP
u akutni HB ve srovnédni s IP anti-HBc IgM
u chronickych hepatopatii se jevi jako vyznam-
ny (p<0,01) (15).

MoZnost sledovani Casového prib&hu séro-
konverze HBsAg/anti-HBs, HBeAg/anti-HBe a
dynamika anti-HBc s uréenim imunologické
tfidy jsou nejpodstatn&js§im p¥inosem specific-
ké diagnostiky HB. UmoZni stanoveni Kklinické
fdze onemocné&ni, posouzeni imunoreaktivity
i okamZité epidemiologické zdvaZnosti (tabulka
2, 3).

Presnéjsi kategorizaci mnosi¢skfjch stavi
HBsAg umoZni stanoveni znakd produktivni vi-
rové replikace (HBeAg, DC, ndlez NK HBV
vjadrech hepatocytii). Dlouhodobi nosi¢i HBsAg
mivaji vyznamné& Castéji zdvaZnéjsi chronickou
hepatopatii (8, 9, 11).

Diskuse

Pozitivita HBsAg je vSeobecné& interpretovédna
jako indikédtor ohroZeni organismu manifestni
nebo latentni formou HB, jako ukazatel moZ-
ného zdroje Sifeni HB nebo jako doprovodny
prognosticky nepfFiznivy znak chronické hepa-
topatie (4, 6, 9, 13). Stupeii tohoto rizika nelze
stanovit pohotové a &asto ani dostateén® pres-
ng (9, 12). Podle zkuSenosti vlastnich i cizich
(4, 6, 11, 13) je zFejma zavislost klinickych dii-
sledkdl nosi¢stvi HBsAg na délce jeho perzisten-
ce, véku nemocného a soufasné pritomnosti ji-
né interni choroby. BéZnd diagnostickd praxe
nosidskych stavii, zaloZend na obvyklé bioche-
mické analyze, umoZni sice rozpoznani akutni
HB i jejiho event. pfechodu do chronicity; ne-
miZe v8ak bliZe specifikovat epidemiologickou
zdvaznost nosi¢ského stavu pro okoli (4, 6, 9).
Jen vyuZitim specifickych vySetfovacich metod
HB je moZna kategorizace nosi¢stvi ma asym-
ptomatické ((AN) — pFevdZné nerizikové (pFip.
nizce rizikové — NRN]) a symptomatické — ri-

¢ 2111/59/87. Klin. dg.: chronickd aktivni hepatitida; HBsAg p021t1vm

zikové (RN). Tato objektivni kategorizace je
vyznamnd pro raciondlni protiepidemicka opa-
tfeni a maZe v budoucnu slouZit i pro ucelnou
indikaci imunofarmak v terapii vleklé HB (4, 9).

Souhrn

Prace stru¢né informuje o metodéach specific-
ké diagnostiky virové hepatitdy B, které byly
postupné osvojeny a zavedeny v nemocni¢nim
komplexu UOVN. U 130 nemocnych s akutni ne-
bo chronickou formou hepatitidy B bylo mimo
obvyklé vySetiovaci metody vyuZito vysledkl
elektronmikroskopického prikazu viru HB v ne-
gativné barveném séru a v ultratenkém Fezu
necilené jaterni biopsie. Nejpodstatné&jSim pfi-
nosem se ukazalo kompletni stanoveni antigen-
-protildtkovych ukazateld viru hepatitidy B me-
todou RIA.

Porovnani vysledkdi téchto specializovanych
vysetfeni umoZni podstatné zpiesnéni klinicko-
-epidemiologickych diagnostickych zavérd, ze-
jména u stavi vleklého nosi¢stvi HBsAg sdru-
Zenych s chronickou hepatopatii.

Literatura

1. BENDA, R. - MACHOVA, M. - VANCURIK, ]. et al:
Zpréva o vySetfovani na antigen hepatitidy B (HBsAg)
v roce 1976 — souhrnné zkuSenosti od roku 1973.
Voj. zdrav. Listy, 46, 1977, €. 4, s. 154—161.

2. BENDA, R. - JELINKOVA, A. - NOVAK, M. et al.: Dia-
gnostika hepatitidy typu B elektronové mikrosko-
pickym priikazem sérového korpuskuldrniho antige-
nu a jeho imunokomplex@i. Cas. Lék. Ces, 116, 1977,
¢. 48, s. 1483—14889.

3. BENDA, R. et al.:
virovych zané&td jater. Voj.
€. 1, s. 18—24.

4, HELCL, ]. - HAZUKA, V. - PECENKOVA, I.:
hepatitidy. Praha, Avicenum 1986. 136 s.

5. JELINKOVA, A. - NOVAK, M. - HELM, R. et al.: Mor-
fologie antigenu hepatitidy B a jeho imunokomple-
xit. Voj. zdrav. Listy, 47, 1978, €. 6, s. 262—265.

6. KOPECKA, D.: Virové hepatitidy. Prakt. Lék. (Praha),

’ 64, 1984, ¢. 17, s. 621—666.

Poznatky a zkuSenosti ze studia
zdrav, Listy, 53, 1984,

Virové



ROCNIK LVII, 1988, &. 3

VOJENSKE ZDRAVOTNICKE LISTY 117

7.

10.

115

KOSTRHUN, L. - JELINKOVA, A. - HELM, R.: Klinické
zku3enosti s vySetfenim nosi€d HBsAg pomoci IEM.
In: Sbornik konference &s. virologh, Praha, 8.—10.
z4¥f 1981.

KOSTRHUN, L. - SEICHERTOVA, A.: Poznatky z kom-
plexniho vySetfovani nosi¢skych stavl virli hepatiti-
dy B u mladgch jedincii. Voj. zdrav. Listy, 55, 1986,
¢. 5, s. 209—214.

KOSTRHUN, L.: Hepatitis B a jejl nosi¢stvi. [Kandi-
datské disertace]. Praha 1986. — Univerzita Karlo-
va. — Lékarské fakulta hygienicka.

NOVAK, M. - BENDA, R. - JELINKOVA, A.: Metodickd
problematika elektronové mikroskopického priikazu
antigenu hepatitidy B a imunnich komplexi s proti-
latkami k jeho povrchové sloZce. Voj. zdrav. Listy,
47, 1978, €. 1, s. 31—38.

PULTAR, ]. - SPRINCL, L. - VODAK, M.: Nosi¢stvi
HBsAg a jaterni 1éze. Voj. zdrav. Listy, 53, 1984, €. 2,
s. 63—66.

12. STRANSKY, ]. - HASA, ]. - POLOMIS, V.: Klinicky v¢-
znam pozitivniho australského antigenu u vleklych
hepatopatii. Voj. zdrav. Listy, 46, 1977, €. 2, s. 55—61.

13. STRANSKY, |. - SEICHERTOVA, A. - BENDA, R. et al.:
Klinickd, biochemickd, sérologickd, histologickd a
elektronmikroskopickd diagnostika vleklé hepatitidy
B. Vnitfni lékatstvi, 30, 1984, ¢ 5, s. 441—451.

14. VODAK, M.: Casnd serologickd diagnostika virové
hepatitidy A radiosaturadni analyzou. [Kandidatska
disertace.] Praha, 1985. Univerzita Karlova. — Lékaf-
skd fakulta hygienicka.

15. ZICHOVA, M. - VODAK, M. - KOSTRHUN, L. et al.:
Stanoveni specifickych protildtek proti ,core“ anti-
genu viru hepatitidy B tiidy IgM u akutni a chronic-
ké hepatitidy B radiosaturagni analyzou. Cas. Lék.
¢es., 125, 1986, ¢&. 52, s. 1604—1607.

Kliova slova: Virové hepatitida B; Specifickd diagnos-
tika.



