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Klinick4 a epidemiologickd problematika nosic-
stvi antigennich struktur viru hepatitidy B
(HBV) je stdle neuzavienym problémem. AZ
dosud jsou velmi rozdilné nézory na rizikovost
téchto stavli pro okoli a zdvaZnost pro vlastni
zdravotni stav postiZeného jedince (1, 13).

Zjisténi pozitivity povrchového antigenu he-
patitidy B (HBsAg) mé samo o sobé dle nové&j-
Sich poznatkdi jen ¢&steCnou informacni hod-
notu.

V poslednich letech dochéazi ke stdle vé&tsi-
mu vyuZivani virologickych a imunoanalytic-
kych metod v diagnostice virovych hepatitid
(3). Naskyta se tak moZnost vyjadd¥eni se k ak-
tudlni infekciozité i moZné progndze, zvlasté
u nosi¢skych stavii spojenych s chronickou he-
patopatii.

Na infek&nim oddéleni UVN jsme méli moZ-
nost vyuZit pro rutinni diagnostiku hepatitidy
B (HB) a stavl jejiho nosiCstvi vy3Setfeni krev-
niho séra a ultratenkych fezl jehlovych biopsii
jater /(JB]) elektronovym mikroskopem. Poku-
sili jsme se tak zkomplexnit dosavadni vy3etfo-
vaci postup a analyzovat situaci zvlasté u mla-
dych nosi¢li HBsAg (2, 10, 12).

Material a metodika

U 40 nemocnych (38 muZi a 2 Zen) s prii-
mérnym vekem 23,7 rokll sledovanych pro no-
siéstvi HBsAg v ramci dispenzarizace jsme do
vySetfeni zahrnuli:

— anamnézu s cilenym zaméienim na nejcas-
t&j31 epidemiologické faktory kontaktu s HB,

— fyzikdlni a standardni biochemické vyse-
tfeni,

— scintigrafické vySetfeni jater a sleziny po
aplikaci Tc99m,

— elektronmikroskopické vySetfeni séra na
pFitomnost Daneovych &astic (DC) a speci-
fickych imunokomplexii HBsAg (IK),

— elektronmikroskopické vySet¥eni vzorkd ja-
terni tkdné& ziskanych necilenou jehlovou
biopsii,

— béZné histologické vySetfeni druhé polovi-
ny takto ziskaného vzorku jaterni tkané.

Ve 23 pripadech bylo provedeno vyS3etfeni
e-antigenu HBV (HBeAg) metodou RIA (sou-
pravy Abbott).

U vSech nemocnych zahrnutych do souboru

byla pozitivita HBsAg prokdzdna nejméng& 3,
vétSinou enzymoimunoanalyzou (EIA) — pou-
Zity soupravy Sevatest ELISA USOL.

Detailni metodicky postup pfipravy sér a
ultratenkych rezli pro EM vySetfeni byl jiZ po-
drobné popsén (2, 10, 16).

Vysledky provedenych vySetfeni jsme navzé-
jem porovnali a vztdhli k zdkladni histologické
diagnoze a k délce trvani nosi¢ského stavu.

Jako diagnostickd kritéria pro asymptoma-
tické nosiCstvi (AN]) jsme pouZili:

— Z&dné subjektivni potiZe

— normdlni fyzik4lni ndlez na jatrech a nor-
malni hodnoty transferdzy ALT

— normadlni scintigraficky nélez, ev. lehce ne-
homogenni distribuci

— negativni nélez DC, ev. jejich podil do 0,5 %
(pfi jednordzovém vySetieni)

— nepfFitomnost nukleokapsidd HBV v jadrech
hepatocytll

— negativni HBeAg.

Jako diagnosticka kritéria rizikového nosic-
stvi (RN) jsme pouZili:

— vy$3i proporci DC, ev. vdzanou na vyskyt IK

— pozitivni nédlez nukleokapsidi HBV

— pozitivni HBeAg

— pritomnost objektivnich zndmek chronickeé
hepatopatie (zvySeni ALT, ELFO, nepfimého
bilirubinu nebo zadvaZné&jsi nédlez na scinti-
grafii).

Pro stanoveni epidemiologické diagnfzy jsme
za rozhodujici povaZovali p¥itomnost DC v krev-
nim séru ve vy3$i proporci, nédlez nukleokapsi-
d@t v jaddrech hepatocytd a pozitivni HBeAg.

Diagn6zu jsme povaZovali za jistou pfi sou-
hlasu nejméné& dvou z uvedenych kritérii. V pii-
padé nesouhlasu jsme hodnotili jako stav vy-
Zadujici dalsiho sledovani.

Vysledky

Pfehledné uvadime v tabulce 1 a 2.

Ve vysvétlivkach jsou uvedeny zpiisoby hod-
noceni jednotlivych vySetfeni.

V cilené anamnéze bylo zjiSténo:

— prodé&land HB 4X' (10 %)

— injekéni aplikace 1ékli nebo odbér krve v po-
slednich 3 mé&sicich 18 X' (45 %)



210 VOJENSKE ZDRAVOTNICKE LISTY ROCNIK LV, 1986, &. 5

Tab. 1
Nosiéské stavy HBV
Trvani EM
&. | Nemocny | Nar. | nosic. Scinti | Hist. | HBeAg Zd";‘;é‘ff““
vmés. | JBJ DC IK gros
1 H.F.m. 1931 12 — + —_ + ++ — CPH AN (?)
2 |Z.].m. 1960 6 - + = + AN (?)
3 | F.L.m. 1960 12 — — — AN (?)
4 |N.J.m. 1960 6 —_ + + CPH AN (?)
5 | K.B.m. 1961 6 — — — + — AN
6 [S.K.m. 1952 12 == + A — + ++ + CPH RN (?)
7 | H. M. m. 1960 12 — — + CPH AN
8 | H.S.m. 1962 12 —_ ++ + — + CPH RN (?)
9 | H.F.m. ‘1961 12 + + — —_ — + RN
10 | K.Z.m. 1961 12 + — = + — — ? ?
11 |H.Z. m. 1960 12 — + ++ CPH AN (?)
12 | M. V.m. 1951 12 — + — + + CPH RN (?)
13 | H. J.m. 1960 12 — + + —_ — — AN (?)
14 | K.L.m. 1960 12 — —_ + CPH AN (?)
15 | L.M.m. 1955 24 + +++ ++ ++ ++ + CAHRN
16 | F.J.m. 1957 24 + + -+ + CPH RN
17 | L.V.m. 1961 6 —_— —_ —_ AN
18 | P. A . m. 1961 12 — + + CPH AN (?)
19 |Z. ] m. 1960 12 — — — AN
20 | G.P.m. 1962 12 + + + + CPH RN
21 K. I m. 1962 6 — — — AN
22 | J.F.m. 1956 6 — <+ + — CPH AN
23 | 8. Z. m. 1963 12 — — — + ++ + CPH RN
24 | G. M. m. 1962 6 — — — — AN
25 | M.J].m. 1962 12 — — — — + CPH AN (?)
26 | G.IL.m. 1959 6 — — —_ + — AN
27 | P.P.m. 1955 12 — + i + + — CPH AN (?)
28 | M. Z.m. 1961 12 — + — + + CPH RN (?)
29 | R.L.m. 1962 12 — —_ — + + — CPH AN
30 | B.P.m. 1963 12 — + — ++ + — CPH AN (?)
31 N. J. m. 1963 6 — — + — — — AN
32 | K.P.m. 1958 24 — ++ =+ ++ 4+ + CAHRN
33 [ S.].m. 1960 6 — ++ + + CPH RN
34 | S.F.m. 1964 12 — — — + — — CPH AN
35 | H.J.m. 1966 24 ++ ++ ++ ++ ++ + CAHRN
36 | M. M. m 1964 12 — — — + ++ — CAH AN
37 | M.M.m 1963 12 — + = = + — CPH AN (?)
38 | K.D.z 1962 24 ++ +++ + + ++ + CAHRN
39 (P.].z 1952 24 — — ++ + ++ + CAHRN
40 |R.J.m 1948 12 | — + —_ — +— — NRHAN (?)
pro viechna vySetfeni: — : negativni nélez
EM-]BJ : elektronmikroskopicky vy3etiené jehlové biopsie jater

+ : nukleokapsidy v n&kterych jadrech hepatocyti jednotlivé nebo ve skupindch
+ -+ : nukleokapsidy ve vé&t§in& jader hepatocytli ve shlucich
EM-DC : elektronmikroskopicky vySetfené sérum na pfitomnost Daneho &4stic
+ : DC ojedinéle, do 0,5 % v3ech &asticovych forem HBsAg
++ : DC ptitomny v podilu 0,5—2 %
+++ : DC ptitomny v podilu od 2 %
EM-IK : imunoelektronmikroskopické vysetieni séra
+ : nalezen alespoh jeden maly imunokomplex HBsAg (5—30 ¢4stic)
+ 4+ : nalezeny malé nebo stfedni komplexy (30—100 &4stic)
scinti : scintigrafické vySetfeni jater a sleziny
+ : nehomogenni distribuce, hrani¢ni nélez
++ : znadmky chronické difuzni hepatopatie
hist. : histologické vy$etfeni vzorku necilené jaterni biopsie
-+ : chronick4 perzistujici hepatitida (CPH)

+ -+ : chronickd aktivni hepatitida (CAH)
AN  : asymptomaticky nosi¢ (nerizikovy, nezdvazny)
RN : rizikovy nosi& (symptomaticky, epidemiologicky zdvazny)
? : nosi¢ské stavy, které nelze jednoznaéné uzavfit — vyZadujici dali sledovani

NRH : nespecifickd reaktivni hepatitida
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Tab. 2

Vztah klinické a epidemiologické diagndzy k délce trvdni nosiéstvi HBsAg po jednordzovém komplexnim vySetieni

Trvdni nosi¢ského stavu v mésicich
" Dg. z4v&r kompl. vys. 6 12 2 Ce(lg =s<2\(1)t)>or
(n=10) (n=24) (n=6)
) CPH 3 (30%) 17 (70,8 %) 1 (16,6 %) 21 (52,5 %)
é CAH 0 1 4,2 %) 5 (83,3%) 6 15%)
§ AN 9 (90 %) 14 (58,3 %) 0 23 (57,5 %)
.§' RN 1 (10%) 8 (33,3 %) 6 (100 %) 15 (B75%)
Nejasny zévér 2 (8,3 %) 2 5 %)

— hospitalizace, chirurgické vykony 6X' (16,2
procenta)

— stomatologické o3etfeni 4<' (10 %)

— negativni anamnéza 8<' (20 %).

U 25 nemocnych byl nosiésky stav zachycen
v rdmci vySetfeni na transfiizni stanici pred
odbérem krve. Subjektivné nikdo nemé&l vyraz-
néjsi dyspeptické potiZe. Tlak pod pravym pod-
Zeb¥im po ndmaze udédvalo 6 (15 %), tnavnost
a slabost po t&lesné ndmaze 5 (12,5 %), obdas
tmavou mo¢ 4 (10 %).

PFi fyzikdlnim vySetfeni jater jsme nezjistili
vyraznéjSi hepatomegalii ani pfi porovnéni se
scintigrafickym vySetfenim. P¥i vySetfeni mo-
Ce na Zlucova barviva byl u 8 nemocnych zjis-
tén lehce pozitivni urobilinogen. Hladina nep¥i-
mého bilirubinu nepresdhla u celého souboru
22,5 mmol/l. Sérova transferdza ALT vykazova-
la u celého souboru primér 0,48 ukat/l. Gama-
globulinova frakce ELFO pak 0,21 rel. %.

Vysledky jednotlivych vySetfeni, uvedenych
v tabulce 1 (mimo HBeAg), byly porovnéany a
zpracovany chi-kvadrét testem. V 7 pripadech
(EM/NJB — EM/DC; EM/N]JB — scintigrafie;
EM/NJB — histologie; EM/DC — scintigrafie;
EM/DC — histologie; EM/IK — scintigrafie; EM/
/IK — histologie) zji§téna vzdjemnd vyznamné
korelace.

Ve 3 piipadech (EM/NJB — IK; EM/DC — IK;
scintigrafie — histologie) zji$tén vyznamny roz-
dil na 5% hladin& vyznamnosti.

Porovnéani ziskanych nélezli je pozoruhodné
zejména u 6 nemocnych (tabulka 1 — ¢&. 15,
16, 32, 35, 38 a 39), kde u vSech histologicky
ndlez svédC€il pro zavaZnéjSi hepatopatii —
chronickou aktivni hepatitidu (CAH). Délka tr-
vani nosi¢ského stavu zde byla nejméné 24 me-
sicli. V§sledky provedeného komplexniho vy3e-
tfeni navzdjem dobfe koreluji. RovnéZ znaky
rizikovosti nosiéského stavu vcetné HBeAg jsou
u vSech pozitivni.

U skupiny nemocnych s délkou trvani nosic-
stvi 12 mé&sicl jiZ nejsou nédlezy p¥i porovnéni
tak jednoznaéné. ZadvaZnéjsi hepatopatie (CAH)
byla zjiSténa pouze v jednom prFipad& (nemoc-

ny ¢. 36), a to bez znakl rizikového nosiéstvi.
Ve dvou pripadech (nemocny €. 10 a €. 36) by-
la interpretace vysledkli vySetfeni zcela nejas-
né. V jednom piipadé byl nalezen histologicky
obraz nespecifické reaktivni hepatitidy (NRH).

Nédpadné je vysoké procento chronické per-
zistujici hepatitidy (52,5 %) u celého souboru.

Pfi EM vySetieni NJB, zpracovanych metodou
ultratenkych fezii, jsme nalezli v jatrech hepa-
tocytl nukleokapsidy (NK) VHB u 17,5 %, tj.
u 7 nemocnych. NK jsou 21—25nm kulovité
neobalené ¢4stice s tenkou limitujici membra-
nou, kterd jim davd prstenc¢itou podobu. Vy-
skytuji se jednotlivé, ve skupindch a ve vel-
kych shlucich. U nékterych nemocnych jsou
nalézdna v cytoplazmé& a v rozSifeném endo-
plazmatickém retikulu vldkna, kterd povaZzuje-
me za koreldt v séru nalézanych vldken HBsAg.

Ziskané vysledky a poznatky nés opraviiuji
k z4véru, Ze i u mladych jedincd — nosi¢l
HBsAg — je nutno stanovit diagnézu velmi
obezretng, a to aZ tehdy, kdyZ jsou k dispozici
vysledky komplexn&jsiho vySetieni, provedené-
ho rznymi metodickymi p¥istupy. Néazorné to
dokumentuje nemocny &. 35 (tabulka 1).

H.]., nar. 1966, branec, & chor. 2045/57 inf., prodé&lal
zfejmé& v r. 1975 inaparentni formu HB (souasné& dstav-
né& verifikované onemocné&ni u matky). Do r. 1984 sledo-
van pro hyperbilirubinémii a kolisavé zvySeni ALT, sub-
jektivng pouze tnavov§ syndrom. 18.10.1984 zjist&n po-
zitivni HBsAg v RIA. P¥i vySetfeni N]JB diagnostikovana
CAH. P¥i vySetfeni EM vyrazné& pozitivhi nédlez NK ve
shlucich. Vy3etfeni séra EM a IEM vykazuje 3 % DC,
pozitivni IK. HBeAg pozitivni.

Zavér: Produktivni replikace HBV s vyznadenou imu-
nologickou odpové&di. Rizikové zdvaZné nosi€stvi HBV.

U nemocné ¢. 38 jsme méli jiZ moZnost pro-
vedeni kompletniho vySet¥eni imunochemickych
znak@ metodou RIA.

K.D., nar. 1962, zdravotni laborantka, & chor. 12442/85
inf., prodé&lala v r. 1983 akutni HB jako profesiondlni
onemocné&ni s vleklym prib&hem, takZe byla zahé&jena
steroidni 1é¢ba. Podafilo se potladit zé&né&tlivou aktivitu
onemocn&ni. Koncem r. 1984 provedeno EM vySetieni
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Obr. 1. Nukleokapsidy (NK) — kulovité neobalené é&dstice
s tenkou limitujici membrdnou, kterd jim ddvd prstenéitou
podobu

Obr. 2. NK vyskytujici se jednotlivé

séra s ndlezem 5% DC a vyraznd pozitivnimi IK. Sou-
tasné provedeno imunochemické vySetfeni RIA metodou-
HBsAg pozitivni, anti-HBs negativni, HBeAg pozitivni
(IP = 4,57), anti-HBe negativni, anti-HBc pozitivni (IP =
= 40,03). V prosinci 1985 provedena NJB. Histologicky
nalez: chronicka aktivni hepatitida. VySetfeni EM: ndlez
NK ve shlucich. Imunochemie HB: HBsAg pozitivni, an-
ti-HBs negativni, HBeAg pozitivni (IP = 3,7), anti-HBe
negativni, anti-HBc pozitivni (IP = 37,0).

Zavér: Chronickd aktivni hepatitida. Rizikovy nosiCsky
stav s nepfiznivou prognézou.

Ziskané poznatky potvrzuji, Ze s délkou trva-
ni nosi¢stvi HBV ptibyva v nékterych pripa-

Obr. 3. NK ve skupindch

Obr. 5. Vldkna povaZovand za koreldt v séru nalézaniyzkh
vidken HBs Ag (u nékterjch pacienti v cytoplazmé
a v rozdifeném endoplazmatickém retikulu)
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dech znakd produktivni virové replikace a
v disledku toho i zdvaZnosti dalsiho vyvoje
chronické hepatopatie. Tyto stavy byvaji sdru-
Zeny s rizikovym, epidemiologicky zdvaZnym
nosi¢stvim HBV.

Diskuse

Nosi¢skym stavem HBV rozumime v dnesni
dob& v S$irSim slova smyslu pretrvdvani anti-
gennich struktur v jaterni buiice a v krevnim
séru (14). Dasledky nosi¢skych stavii pro kli-
nickou a epidemiologickou praxi zilistdvaji sta-
le aktudlni (4, 8). ZdvaZnou skute¢nosti je tr-
vald existence zdroje nédkazy HB v populaci,
s Sirokymi moZnostmi pfenosu parenterélni, ale
i nonparenteralni cestou. V CSSR to znamen&
existenci nejméné 100 000 nosi¢d HBsAg a né-
kolik tisic hldSenych primoinfekci HB roc¢né
(v absolutnich ¢islech: 1982 — 3953, 1983 —
4112, 1984 — 3842) (18).

Nosi¢i HBsAg jsou infekéni (rizikovi) pro
svoje okoli v rizné mife. Optimélni laboratorni
a virologickd vySetfeni pro diagnostiku primo-
infekce HB a nosi¢skych stavil doporucuje napf.
studie WHO (6). Jde vSak vesmé&s o techniky
tzv. 3. generace, takZe jejich SirSimu pohoto-
vému vyuZiti bréni relativni nedostupnost dia-
gnostickych souprav, pfipadné potrebného vy-
baveni naSich pracovist (11).

S timto problémem jsme se setkali i v naSi
praci (3). EM krevniho séra a ultratenkych fe-
z0i jaterni tkdné& nebude jisté patfit v budouc-
nu mezi rutinni diagnostické postupy pro tech-
nickou a ekonomickou néro¢nost. MoZnost je-
jich aplikace ndm vSak pomohla ¢4ste¢né ana-
lyzovat situaci u mladych jedinci s nosi¢skymi
stavy, ktefi v kolektivech CSLA pievaZuji a je-
jichZ sluzba je Casto fyzicky velmi narocna.
Proto je tieba, aby i mladi jedinci byli dlouho-
dob& sledovani (po ukonéeni zdkladni sluZby
v hepatologickych poradndch UNZ dle mista
bydli§té), vhodné pouceni o vhodnosti dietni-
ho stravovéni, eliminaci hepatotoxickych vlivia
a nadmérné télesné zatéZi. Tam, kde je zjiSté-
na chronickd hepatopatie (CPH sdruZena se
steatozou, ev. steatofibr6zou nebo CAH) a jde
o0 nosiésky stav trvajici déle neZ 12 mésicii, na-
vrhujeme — v souladu s vlastnimi predchozi-
mi zkuSenostmi (15) — Kklasifikaci ,DoCasné
neschopen vojenské sluzby*“.

Souhrn

U skupiny 38 muzli a 2 Zen s primérnym veé-
kem 23,7 rokli byly pfi dispenzarnich kontro-
lach nosiéskych stavii HBsAg pouZity elektron-
mikroskopické metody vySetreni séra a ultra-
tenkych Fezll necilenych jehlovych biopsii ja-
ter. U 23 nemocnych soucasné& vySetien HBeAg
metodou RIA. Porovnéni ziskanych vysledkl
prokéazalo v 52,5 % chronickou perzistujici he-
patitidu, v 15 % chronickou aktivni hepatitidu.

Tyto diagnostické zavéry byly uvedeny do vzta-
hu s epidemiologickou diagnézou. Pro tzv.
asymptomatické nosi¢stvi, stanovené dle ndlezu
nukleokapsidd v jddrech hepatocyti a Daneo-
vych Castic v krevnim séru, ev. pozitivity HBe-
-antigenu, svéd¢ilo 57,5 % vySetfenych. V 15
pfipadech (37,5 %) sv&d¢ilo vySetfeni pro rizi-
kovost nosi€ského stavu pro okoli a zadvaznéjsi
progndzu soucCasné pritomné chronické hepa-
topatie.

I u mladych jedincll je nutno nosi¢stvi HBV
posuzovat opatrné, aZ po peclivém komplex-
nim vySetfeni.
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