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RESUMO

Recentemente € descrito estado de persisténcia do virus da hepatite B denominado hepatite cronica B oculta. Sua prevaléncia e fisiopatologia sdo
desconhecidas. O objetivo deste estudo foi avaliar a ocorréncia dessa entidade clinica em pacientes da Amazonia brasileira. De 51 pacientes anti-HBc
total reativos testados pela reacio em cadeia da polimerase, 17% foram positivos. Nao observamos associagio com fatores de risco cldssicos de infecgio
pelo virus da hepatite B, testes bioquimicos, hematoldgicos e histopatologia. No entanto, os pacientes ictéricos e reativos para o anti-HIV apresentaram
associaciio com a presenca do ADN-virus da hepatite B. Os resultados demonstram a ocorréncia da hepatite cronica B oculta, entre nossos doentes, porém,
com taxas de prevaléncia abaixo do esperado para a regido. Acreditamos que, apesar do tamanho da amostra avaliada ser pequeno, sua ocorréncia poderia
ter sido maior se empregdssemos primers para a regido S, C e X do genoma do virus da hepatite B, aumentando a sensibilidade do teste.

Palavras-chaves: Hepatite B oculta. ADN-virus da hepatite B. Hepatite cronica. Amazonia Ocidental Brasileira.

ABSTRACT

A persistent form of the hepatitis B virus called occult chronic hepatitis B has recently been described. Its prevalence and physiopathology are unknown.
The aim of this study was to evaluate the occurrence of this clinical entity among patients in the Brazilian Amazon region. Out of 51 anti-HBc total-
positive patients who were tested using the polymerase chain reaction, 17% were positive. We did not find any associations with classical risk factors
for hepatitis B virus infection or with biochemical tests, hematological tests or histological patterns. However, the jaundiced and HIV-positive patients
showed a statistical association with the presence of hepatitis B virus-DNA. The results demonstrated that occult hepatitis B occurred among our
patients, but at prevalence rates lower than expected for this region. We believe that despite the small sample size, the occurrence might have been
found to be greater if we had used primers for the S, C and X regions of the hepatitis B virus genome, thereby increasing the sensitivity of the test.

Key-words: Occult hepatitis B. Hepatitis B virus-DNA. Chronic hepatitis. Brazilian Amazon region.

Estima-se que aproximadamente 1/3 da populagio mundial
ja teve contato com o virus da hepatite B (VHB) e que cerca de
350 milhdes de pessoas apresentam infeccio ativa, portadoras
do antigeno de superficie do VHB (AgHBs)?!.

0 virus da hepatite B ndo é um virus diretamente citopatico. A
evolugio da doenca dependerd da resposta imune do hospedeiro,
pois tanto o componente celular quanto 0 humoral s20 necessarios
para a eliminacdo do virus, principalmente, a acio de linfécitos T
citotoxicos (CD,") dirigidos contra antigenos do core viral".

0 virus da hepatite B determina uma ampla variedade de
apresentacdes clinicas, de portador assintomatico a manifestacoes

graves como hepatite fulminante, hepatite cronica, cirrose e
carcinoma hepatocelular (CHC) .

0 desenvolvimento da biologia molecular e um melhor
conhecimento da variabilidade genética do VHB conduziram a
uma revisao dos padrdes sorolégicos da infeccio. O AgHBs era
considerado o marcador de infec¢lo ativa, e o anti-HBc s indicaria
infec¢do prévia. Porém, foi demonstrado que pacientes que receberam
transfusio sanguinea positivas para o anti-HBc, sendo negativos para
0 AgHBs e anti-HBs, resultaram em infecgio pelo VHBY.

Atualmente, classificam-se os estados de persisténcia viral
baseando-se em achados soroldgicos: hepatite B cronica, portador
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inativo e hepatite B oculta”’. A hepatite B oculta é definida como
a detec¢do do ADN do VHB no soro ou no tecido hepdtico de
pacientes negativos para o AgHBs", geralmente com carga viral
em torno de 103 copias/ml no soro®. Algumas pesquisas ainda
questionam a existéncia da hepatite B oculta e suas implicacdes
clinicas. Porém, existem evidéncias cientificas que comprovam
que a hepatite B oculta é uma entidade clinica genuina'® .

Nio obstante, a hepatite B oculta tem sido implicada como
causa de doenca hepdtica cronica idiopdtica’’. Na Franca foi
demonstrada positividade para o ADN do VHB em 30% de
pacientes com hepatite cronica criptogénica'®.

Por outro lado, outros estudos com técnicas imunohistoquimicas,
apesar da positividade para marcadores em individuos AgHBs
negativos/ADN-VHB positivos, o nivel de expressdo destas proteinas
foi baixo, sugerindo contribuicio de outros fatores associados: VHC,
HIV e etilismo cronico?.

Apesar de sua importancia clinica potencial, a prevaléncia
da infecciio oculta pelo VHB ainda é desconhecida'' **. Virias
investigacdes mostraram que 30 a 35% de individuos AgHBs
negativos portadores de hepatite cronica com ou sem CHC, tenham
soropositividade para o ADN do VHB® 4,

A regido Amazonica € caracterizada como uma das regides do
mundo de maior ocorréncia da doenga e suas conseqiiéncias’.
No Estado do Amazonas, as calhas dos Rios Jurud, Purus e médio
Solimdes sao consideradas as regides de maior endemicidade,
com taxas significativamente elevadas®®.

Em nossa regido nio dispomos de estudos relativos a essa
nova entidade clinica. Assim, faz-se de grande necessidade o
conhecimento da prevaléncia da hepatite B oculta em nosso
meio, da presenca de co-infec¢iio com outros virus e de fatores
correlatos caracterizando até que ponto as hepatites cronicas
criptogénicas possam corresponder 2 hepatite cronica B oculta,
para melhor compreender o seu papel patogénico e suas
repercussoes clinicas.

MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo descritivo de uma série de casos, de
cardter prospectivo de pacientes incluidos com base em critério
diagnéstico de hepatite cronica de etiologia desconhecida,
selecionados a partir de banco de dados do ambulatério
especializado de hepatites virais, da Fundagdo de Medicina
Tropical do Amazonas no perfodo de julho de 2004 a agosto de
2006. O protocolo de estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
da Fundagio de Medicina Tropical do Amazonas (2882/2003
FMT/IMT-AM).

Os pacientes foram incluidos de acordo com os seguintes
critérios: soropositividade para o anti-HBc total e ndo reativos para
o AgHBs; presenca de sinais e/ou sintomas de doenga hepitica
cronica sem etiologia definida; elevagio de aminotransferases
com AST acima de 37U/L, e ALT acima de 65U/L, em pelo menos
2 afericGes, por um periodo superior a seis meses; pacientes com
hepatite C cronica e os HIV positivos (que néo estivessem usando
antiretrovirais), apresentando soropositividade para o anti-HBc

total e ndo reativos para o AgHBs, também foram incluidos no
estudo. Os pacientes etilistas cronicos, diabéticos, portadores
de insuficiéncia cardiaca congestiva, neoplasias, tuberculose,
doenca pulmonar obstrutiva cronica, AIDS e em uso de drogas
potencialmente hepatotdxicas foram excluidos por apresentarem
risco em potencial de doenga hepdtica de outra natureza que
néo viral.

Os pacientes com sorologia positiva para o anti-HBc total e
negativos para o AgHBs, foram selecionados do banco de dados
da Geréncia de Virologia da Fundacio de Medicina Tropical do
Amazonas, no periodo de julho de 1997 a dezembro de 2003.
Apés busca no banco de dados, os prontudrios foram resgatados
do Ntcleo de Arquivamento Médico e Estatistica (NAME-FMTAM)
quando foram aplicados os critérios de incluso e exclusdo para
serem convidados a participar do estudo por contato telefonico,
envio de cartas ou visita a0s domicilios.

Os individuos encaminhados ao ambulatério, a partir do
inicio do estudo, e que preenchiam os critérios de inclusio
foram convidados a participar durante as primeiras consultas.
Posteriormente, os seguintes passos foram tomados: implantagio
do ambulatério especializado; apresentacio do termo de
consentimento livre e esclarecido; entrevista para aplicacio do
questiondrio e exame fisico; coleta de amostra de sangue para
novos testes soroldgicos, hematoldgicos, bioquimicos e biologia
molecular.

A contagem de plaquetas e o hemograma completo foram
realizados, através do sistema automatizado, com aparelho
Coulter®. coagulograma (tempo de protrombina realizados
pelo sistema Behring Fibrintiner II®). Foram realizadas as
seguintes dosagens bioquimicas: glicose, uréia, creatinina,
proteina total, globulina, albumina, bilirrubina total, bilirrubina
direta, bilirrubina indireta, Aspartato aminotransferase, alanina
aminotrasferase, gama-glutamil transpeptidase, fosfatase alcalina,
por meio do sistema automatizado, com aparelho da marca
Dade- Behring®.

Os testes soroldgicos para os virus da hepatite B, C, Delta e
HIV (virus da imunodeficiéncia humana), foram realizados por
método imunoenzimatico (ELISA): o AgHBs, anti-HBc total, o anti-
HBe, AgHBe, anti-HBs, anti-HCV, anti-HD total e anti-HIV1/2, com
Kits comerciais (DiaSorin, S.p.A. — Saluggia, Italy), executados e
interpretados conforme as indicages do fabricante.

A extracdo do ADN do VHB foi realizada utilizando Kit
comercial QIAgen® mini Kit, conforme as recomendacdes
do fabricante. A detec¢io do ADN-VHB foi realizada por
reacdo em cadeia da polimerase (PCR), utilizando o sistema
semi-nested PCR. Os primers externos utilizados na primeira
reacdo foram 2.128 (5-GGGTCACCATATTCTTGG-3") e 783
(5”-CTCACGATGCTGTACAGA-3"). Na segunda reacdo, utilizou-se
os primers P1 (5-CTCACGATGCTGTACAGA-3") e 783. O produto
da PCR obtido, apés a segunda reagio, correspondeu a 630pb
(pares de bases). Todas as amostras foram testadas pelo menos
duas vezes desde a extracdo, até a amplificacio do gene S. Os
pacientes anti-VHC positivos, foram submetidos a PCR para
identificagdo do ARN do VHC.
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As bi6psias hepdticas foram realizadas apés assinatura do
consentimento informado, naqueles pacientes em condi¢des
clinicas. A via de coleta foi a percutanea intercostal transpleural,
ndo guiada por ultra-sonografia, usando agulha de Menghini
(aspiragdo)' e as alteracdes histopatoldgicas foram analisadas
de acordo com as classificagdes de METAVIR'.

0Os dados foram registrados em um banco de dados (Excel
2003), e as andlises estatisticas foram conduzidas utilizando-se
o programa Epi-Info'”. A andlise dos dados foi iniciada com
descrigio estatistica simples, intervalo de confianca (IC 95%) e
testes de significAncia empregados para validar essas proporcoes
encontradas. Foram calculadas médias, IC 95% e testes de
significAncia para variaveis numéricas. A presenca de exposi¢io
a fatores de risco foi dicotomizada em presente e ausente, para
determinar se existia associacio entre a exposicdo ao fator e
a ocorréncia do marcador avaliado, medindo-se a associa¢iio
através do cdlculo das razoes de prevaléncia (RP).

RESULTADOS

Foram selecionados 24 pacientes retrospectivamente e 28
durante o desenvolvimento do estudo, com diagnéstico de hepatite
cronica e sorologia positiva para o anti-HBc total e negativos para
0 AgHBs, totalizando 52 pacientes. A Tabela 1 mostra a distribuiciio
da presenca de fatores de risco cldssicos de infeccio pelo VHB.

Os pacientes foram avaliados periodicamente, por um periodo
minimo de seis meses, dependendo da data da inclusdo, e com
intervalo minimo de dois meses, foram realizados os testes
bioquimicos e hematolégicos, que estdo resumidos na Tabela 2.

Tabela 1 - Distribuicdo quanto a presenga de fatores de risco de infeccdo
pelo VHB entre os pacientes avaliados.

Pacientes
Fatores de risco n® %
Doengas sexualmente transmissiveis 22 423
Relato de hepatite 17 32,7
Relato de hepatite na familia 32 61,5
Antecedente de cirurgia 27 51,9
Transfusao sanguinea ou derivados 12 23,1

Tabela 2 - Valores médios dos principais marcadores bioquimicos e
hematologicos avaliados.

Exames Média ~ Minimo  Mdximo Mediana Desvio padrio
ALT (U/L) 10570 4230 42930 84,40 71,30
AST (U/L) 78,70 12,00 447,00 52,00 80,20
GGT (U/L) 191,20 20,50 1170,00 132,50 209,80
FA (U/L) 146,20 55,70 476,50 109,00 97,20
BT (mg/dL) 1,48 0,34 8,08 1,11 1,62
Albumina (g/dL) 3,44 0,90 4,70 3,80 0,92
Hematécrito (%) 38,10 28,30 46,00 38,70 4,81

Plaquetas (10Ymm’) 189,10 29,00 338,00 193,50 81,80

ALT: alanino amotransferase, AST: aspartato aminotransferase, GGT: gamaglutamiltransferase,
FA: fosfatase alcalina; BT: bilirrubinas totais, U/L: unidade por litro, mg/dL: miligrama por
decilitro, g/dL: grama por decilitro, %: porcentagem, mm®: milimetro ctibico.
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Dez (19,2%) foram positivos para o anti-HCV e todos com
infeccdo confirmada pela PCR. Cinqgiienta e um dos pacientes
acompanhados realizaram teste para o ADN-VHB pela reacfio da
PCR, nove (17,6% IC95% 8,4%-30,9%) apresentaram reatividade
(Figura 1).

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11

Figura 1 - Perfil eletroforético, em gel de agarose, dos produtos
amplificados pela PCR em sete das nove amostras positivas: coluna 1:
controle positivo, colunas 2 e 10: controle negativo, colunas de 3 a 9:
amostras positivas, coluna 11: marcador ADN 100pb.

Observamos alguns padrdes atipicos de perfil sorolégico,
entre os pacientes acompanhados. Em nenhum dos dez pacientes
anti-HCV reativos foi detectado o ADN-VHB pela PCR, nem entre
0s quatro anti-HD total.

Dos 52 testados, 28 (56%) foram positivos para o anti-HBe,
nenhum foi positivo para o AgHBe, 31 (60,8%) apresentava
o anti-HBs, 5 (16,7%) entre os ADN-VHB reativos. Trés (6%)
apresentaram positividade para o HIV (Tabela 3).

Tabela 3 - Petfil sorologicos dos pacientes incluidos no estudo.

Pacientes
Marcador sorolégico ne %
Anti-HIV 1/2 3 6,0
Anti-HBs 31 60,8
AgHBs negativo 52 100,0
Anti-HBc T 52 100,0
Anti-HBe 28 56,0
Anti-HCV 10 19,2
Anti-HD T 4 8,0

Anti-HIV: anticorpo contra o HIV 1/2, anti-HBs: anticorpo contra antigeno de superficie
do VHB, AgHBs: antigeno de superficie do VHB, anti-HBc T: anticorpo contra o antigeno
core do VHB, anti-HBe: anticorpo contra o antigeno “e” do VHB, anti-HCV: anticorpo
contra o VHC, anti-HD T: anticorpo contra o VHD.

Foi possivel realizar 17 bidpsias hepdticas. Trés pacientes
apresentaram esteatohepatite, dois ndo apresentavam atividade
histologica e um teve diagndstico de hepatite cronica leve. Oito
pacientes nflo apresentaram atividade histologica. Trés pacientes
apresentaram diagndstico de hepatite cronica leve, trés pacientes
com diagndstico de hepatite cronica moderada e trés hepatite cronica
intensa a cirrose. Em 17 pacientes biopsiados, o ADN do VHB foi
identificado em trés: um apresentou diagndstico de cirrose hepdtica,
outro hepatite cronica moderada e um sem atividade histoldgica.

A positividade do ADN-VHB pela PCR foi avaliada quanto 2
presenca de fatores de risco cldssicos de infec¢io pelo VHB,
aspectos clinicos, perfil histoldgico, bioquimico, hematolégico e
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soroldgico. Observamos associacio estatisticamente significativa com
apresenca de reatividade para o HIV (RP=4,38 1C95%, 1,53-12,53,
p=0,02, teste exato de Fisher) e presenca de ictericia (RP=4,6195%
1,63-12,93, p=0,03, teste exato de Fisher) (Tabela 4).

Nio observamos associa¢fo estatisticamente significativa entre
adetecciio do ADN-VHB, idade, histéria de cirurgia ou transfusiio
de sangue ou derivados, etilismo social, descompensacio da
doenca e resultado do exame histopatolégico.

Os pacientes ADN-VHB reativos, em media apresentam
hematdcrito mais baixo, niveis séricos de ALT, AST e GGT mais
elevados e albumina mais baixa, embora ndo tenham sido
observadas diferengas estatisticamente significativas (Tabela 5).

Tabela 4 - Fatores associados a presenca do ADN-VHB nos pacientes
avaliados.

Varidvel Nimero  Prevaléncia RP 1C95% p

Género
feminino 5/21 23,8 1,78 0,54-5,87 0,37
masculino 4/30 13,3

Ictericia
sim 3/5 60,0 4,61 1,63-12,93 0,03
nio 6/46 13,0

Esplenomegalia
sim 3/17 17,6 1,00 0,28-3,51 0,64
nio 6/34 17,6

Hepatite na familia
sim 7/32 21,9 2,07 0,48-8,99 0,26
ndo 2/19 10,5

Anti-HIV 1/2
positivo 2/3 66,7 4,38 1,53-12,53 0,02
negativo 7/46 15,2

Anti-HIV 1/2: anticorpo contra o HIV 1/2, RP: razdo de prevaléncia, IC95%: intervalo
de confianga, p: significincia estatistica.

Tabela 5 - Associagdo da presenca do ADN-VHB e pardmetros bioquimicos
e hematologicos, nos pacientes avaliados.

Parametro Nimero Média p

ALT
PCR positivo 9 124,00 0,33
PCR negativo 42 98,80

AST
PCR positivo 9 125,30 0,11
PCR negativo 42 04,50

GGT
PCR positivo 9 268,70 0,20
PCR negativo 42 170,20

Hematdcrito
PCR positivo 9 36,00 0,12
PCR negativo 42 38,00

Plaquetas
PCR positivo 9 204,00 0,55
PCR negativo 42 185,00

Bilirubinas totais
PCR positivo 9 2,23 0,13
PCR negativo 42 1,32

ALT: alanino aminotransferase (U/L), AST: aspartato aminotransferase, GGT:
gamaglutamiltransferase (U/L), PCR: reacio em cadeia da polimerase, hematdcrito
(%), plaquetas (103/mm?), bilirrubinas totais (mg/dL), p: significincia estatistica.

DISCUSSAO

A presenca do anti-HBc no soro, com AgHBs negativo, pode
indicar infeccfio prévia resolvida ou estado de portador do VHBY,
e existem evidéncias crescentes que pacientes com esse perfil
soroldgico podem também desenvolver doenca hepdtica cronica
ou transmitir a doenga para outros individuos' %,

Conduzimos um estudo em individuos com sorologia reativa
para o anti-HBc total isolado com sinais e sintomas de hepatite
cronica, investigando a presenca do ADN do VHB em amostras
de sangue de 51 pacientes com esse perfil.

Das 51 amostras submetidas 4 reagdo da PCR, nove (17,6%
1C 95% 8,4%-30,9%) revelaram-se positivas para 0 ADN-VHB. A
prevaléncia encontrada neste estudo, ndo difere dos resultados
encontrados em estudos semelhantes onde sio relatadas taxas
entre 11 e 19%".

Entretanto, esta taxa mostrou-se inferior a observada em outras
regides onde a hepatite B é endémica, como a encontrada em paises
asidticos, principalmente na China, com relatos de positividade
para o ADN do VHB em amostras do sangue de 35,2% pacientes
atendidos na cidade de Hainan. Todos os pacientes foram definidos
como cronicos assintomdticos e apresentavam o anti-HBc como o
tinico marcador de infeccio passada pelo VHB.

Em outro estudo Chinés na Cidade de Tongji, em 84 pacientes AgHBs
negativos, porém com marcadores de infec¢io pregressa e doenca
hepitica crdnica, foi encontrado positividade para o ADN do VHB no
plasma em 25 pacientes revelando uma prevaléncia de 30%°.

Em Hong Kong, estudo utilizando primers para a regido S do
genoma do VHB, foi pesquisado a presenca do ADN do VHB no soro
de trés grupos populacionais, grupo I cirrose criptogénica, grupo I
sem doenca hepdtica e grupo III pacientes com cirrose pelo VHB.
Em 32% do grupo I, encontrou positividade para o ADN do VHB,
nenhum paciente do grupo II foi positivo e finalmente 54% do grupo
I apresentou positividade para o ADN do VHBY,

Na Espanha, onde a prevaléncia da hepatite B é considerada
moderada’, foi identificada a presenca do ADN do VHB em 18,8%
de pacientes com diagnéstico de hepatite cronica criptogénica®.
Entretanto, na Franca, onde a endemicidade é baixa, em um estudo
de prevaléncia de hepatite B oculta, em pacientes com hepatite
cronica de causa desconhecida, foi encontrada uma prevaléncia
de 30%, sendo confirmada a presenca do ADN do VHB no tecido
hepdtico dos mesmos pacientes.

No Brasil, na Cidade de Porto Alegre, em estudo da prevaléncia
da infeccdo oculta pelo VHB em pacientes infectados com o VHC
e portadores de carcinoma hepatocelular, ndo foi encontrada a
presenca do ADN do VHB em amostras de soro, na populacio
estudada’.

Considera-se entdo, que em populagdes altamente expostas a0
VHB, ou seja, procedentes de dreas com elevada endemicidade, a
prevaléncia esperada de hepatite B oculta seria maior'?

A prevaléncia encontrada de hepatite cronica B oculta em
nosso estudo estd abaixo da encontrada em regides onde a
prevaléncia do VHB é superior a 8%.
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Uma provavel explicacdo para este fato, seria que a maioria
dos pacientes avaliados tinha doenga hepdtica cronica de leve a
moderada (65%) e o restante (35%) elevacio de transaminases
sem evidencias histoldgicas de hepatite cronica, em que a média
de ALT nZo chega a duas vezes o limite superior de normalidade,
com provivel baixa carga viral do VHB, teria influenciado a
sensibilidade na PCR.

Outra explicacio da baixa prevaléncia encontrada pudesse ser
pelo fato de apenas ter sido utilizada a regido S do genoma do VHB
como regido alvo para a PCR, enquanto em outros estudos foram
empregadas também outras regides do genoma do virus, como por
exemplo, a regido do Core, a regido X e da polimerase'® .

Ainda, com relagfio as técnicas biomoleculares empregadas,
o fragmento amplificado pela PCR no presente estudo foi 600
pares de bases, enquanto o recomendado para o diagnéstico sao
fragmentos menores, em média de 200 a 400 pares de bases, o
que aumentaria a sensibilidade do teste'*.

Em nosso estudo, ndo observamos associacio significativa
entre a presenca de hepatite cronica B oculta e fatores de risco
classicos de infec¢do pelo VHB, coincidindo com dados da
literatura®?’.

Apesar da amostra ter sido pequena, os pacientes com ictericia
apresentaram um risco quatro vezes maior de positividade para
0 ADN-VHB. A ictericia € um sinal de complicacio e representa
doenca hepdtica ativa e progndstico reservado®. Este fato é
relevante, pois em trabalhos envolvendo grupos em diferentes
estagios de doenca hepitica, a prevaléncia do ADN-VHB foi maior
naqueles com doenca hepitica avangada® "',

Os pacientes avaliados eram doentes cronicos em diferentes
estdgios de evolugdo. Dos trés pacientes com ictericia, dois
apresentavam cirrose descompensada e um hepatite cronica de
intensa atividade, diagnosticada por exame histopatolégico.

Os pacientes anti-HIV positivos apresentaram um risco
quatro vezes quatro vezes maior de positividade para o ADN-VHB,
sugerindo associacdo entre a positividade para o HIV e hepatite
cronica B oculta em nosso estudo.

Em dreas endémicas estima-se que aproximadamente 90%
dos pacientes portadores do HIV tenham marcadores soroldgicos
de infeccdo pregressa pelo VHB e que destes, pelo menos 10% a
15% sejam portadores cronicos do VHB*.

Com relacio aos pacientes com hepatite C, nenhum foi positivo
para o ADN-VHB. Acredita-se que 0s mecanismos de transmissao
da hepatite B e C nio sejam 0s mesmos em nossa regiao, pois a
transmissao do VHB ocorre principalmente na infincia, de mae para
filho (perinatal) ou horizontalmente dentro da mesma familia’, e o
VHC é predominantemente transmitido por via parenteral’.

Por outro lado, uma das razdes para a nio deteccio do
ADN-VHB nos pacientes portadores de hepatite C, pode ser
também relacionada 2 baixa carga viral do VHB e 2 sensibilidade
do teste.

0 presente estudo foi capaz de detectar a presenca de hepatite
cronica B oculta, na Amazonia ocidental brasileira, associando
sua presenga com passado de ictericia e presenca de reatividade
para o HIV.
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