Diagnosticul de laborator in hepatite si SIDA

O intelegere clard a hepatitei virale este esentiala pentru toti medicii stomatologi,
in special in ceea ce priveste sechelele grave ale bolii si potentialul de transmitere a
infectiei in clinica dentara.
Hepatita se poate datora mai multor cauze, precum infectii, abuz de alcool, traume
sau toxicitate indusa de droguri.
Cu toate acestea, In termeni globali, infectiile virale sunt de departe cel mai
Important agent al hepatitei. Acestea includ infectii cu virusul herpes simplex,
citomegalovirus si virusul Epstein-Barr, dar marea majoritate a bolilor hepatice
virale sunt una dintre urmatoarele:

e hepatita A (hepatita infectioasa, hepatitda cu period de incubatie scurta)
hepatita B (hepatita serica)
hepatita C
hepatita D (hepatita delta)
hepatita E (hepatita transmisa enteric)

e hepatita G
Acestea pot fi clasificate in doua grupuri, in functie de calea de transmitere virala:

> calea fecal-orala: hepatita A si hepatita E (foarte putin probabil sa fie

transmise Tn stomatologie)
> calea parenterala: hepatita B, C, D si posibil hepatita G (pot fi transmise in
stomatologie)

Virusurile hepatitelor B, C si D se pot transmite trasplacentar (de la mama la fat),
posttransfuzional, pe cale sexuala. O cale importanta de transmitere este
reprezentatd de manoperele invazive medicale (prin ace de seringd, manopere
chirurgicale, endoscopii, cateterisme, dializa, extractii dentare si alte manopere
chirurgicale sangerande)

Hepatita B

Virusul hepatitei B este un virus AND, anvelopat ce apartine familiaei
Hepadnaviridae. Perioada de incubatie este de 4-26 saptamani.

Virusul in general poate prezenta doud forme diferite:

e particuld completa ( particula Dane-formata din nucleocapsida si anvelopa)
Capsida prezintd doi constuienti antigenic:AgHBe si AgHBc. AgHBC poate
fi identificat prin tehnici imunohistochimice, in urma punctiei biopsie
hepatica. AgHBC este clivat intrahepatocitar rezultand AgHBe.



e particula incompleta, lipsita de acid nucleic, format exclusive din AgHBs.
La nivelul anvelopei se gaseste cel de-al treilea antigen, cel de suprafatd
(AgHBs).

Prezenta virusului in organism determind un raspuns imun de tip umoral

caracterizat prin sinteza de anticorpi Tmpotriva tuturor celor trei antigene:Ac

anti-HBs, Ac anti-HBc, Ac anti-HBe.

Primele semen ale unei infectii cu virus hepatitic sunt modificarile unor

parametric biochimici: cresterea marcata a enzimelor hepatice-GOT si GPT, dar

si cresterea markerilor colestazei-fosfataza alcalind si GGT. Electroforeza arata
cresterea fractiunilor gama si beta-globulinicad si scade fractiunea albuminica.
Deasemenea se evidentiaza tulburdri ale metabolismului pigmentilor biliari
(urobilinogen urinar).
Diagnosticul direct
Se recolteaza sange, probe de biopsie hepaticd. Evidentierea virusului in.
e Sectiuni hepatice se evidentiaza prin ME particolele virale si prin IF
antigenele virale
e Sange se evidentiaza prin ME, IEM particolele Dane, antigenul de suprafata
Diagnosticul serologic
e AgHBs se poate evidentia prin: hemaglutinarea pasiva inversd, RIA
(radioimmunoassay), testul imunoenzimatic ELISA( enzyme linked
Immunosorbent assay)

e AgHBe prin reactia ELISA

e AC anti HBe- IgM anti-HBe depistare prin ELISA si confirmare prin
RIA

e AC anti HBc- IgM anti-HBc depistare prin ELISA si confirmare prin
RIA

e AC anti HBs depistare prin imunodifuzie in gel, contrimunoelectroforeza,
hemaglutinare pasiva indirect, ELISA, RIA.

Tabel nr. Semnificatia markerilor infectiei cu VHB

Markerul infectiei cu VHB

Semnificatie diagnostica

AgHBs

Purtator VHB, nu este de fiecare data
infectiv

AgHBe

VHB 1n stare replicativa, infectivitate

AgHBc in tesuturi

VHB 1n stare replicativa, infectivitate

Ac anti-HBc IgM

Infectie activa sau reinfectie. Infectia cu
VVHB se poate croniciza




Ac anti-HBc 1gG Persistenta infectiei daca titrul este mare
Vindecarea (instalarea imunitatii) daca
titrul este mic si este asociat cu Ac anti-

HBs
Ac anti-HBs Vindecarea (imunitate)
Ac anti-HBe Disparitia infectivitatii

Hepatita C

Virusul hepatitei C este un virus ARN, anvelopat cu o perioada de incubatie de 2-
20 sdptamani. Apartine familiei Flaviviridae. Majoritatea  hepatitelor
posttransfuzionale se datoreazd VHC.

Testele ELISA au o sensibilitate si specificitate crescuta, ele evidentiaza anticorpii
n raport cu proteinele structural sau nonstructurale ale virusului.

Tehnica RIBA(recombinant immunobloting assay) sau tehnica imunoamprentelor
se foloseste pentru evitarea reactiilor fals positive.

Confirmarea infectivitatii se face prin amplificare genica si decelarea ARN/HCV
in plasma.

Tabel nr. VHC-markeriil infectiei

Detectarea Ac anti VHC- test screening

Detectarea ARN VHC — teste de confirmare

Genotiparea VHC utila pentru a aprecia prognosticul si raspunsul la
tratament

Hepatita D

Virusul hepatitei D este un virus ARN anvelopat. Nu se poate multiplica decéat in
prezenta virusului hepatitei B deoarece este un virus incomplete.Perioada de
incubatie este de 2-12 saptamani. Se poate transmite concomitant cu VHB
(coinfectie) sau se poate transmite la o persoana infectatd anterior cu
HBV (suprainfectie).

Tabel nr. VHD-markerii infectiei

AgHBs prezent

AgHD prezent




Ac anti-HD totali

Ac anti-HD de tip 1g M —infectie acutd cu VHD

Ac anti-HD de tip Ig G — infectie cronica cu VHD

Detectare ARN-VHD prin PCR

Metodele de diagnostic utilizate pentru evidentierea markerilor specifici VHD sunt
ELISA, RIA.

Hepatita A

Virusul hepatitei A este un virus ARN, neanvelopat ce apartine familiei
Picornaviridae. Se transmite pe cale fecal-orala si se elimina prin materiile fecale.
Perioada de incubatie este de 2-7 saptamani (media 30 zile).

Diagnosticul consta in evidentierea virusului in filtratul de materii fecale prin ME.
Diagnosticul serologic evidentiazd Ac anti-VHA de clasa Ig M care semnifica o
infectie acuta si cei de clasa IgG care apar in convalescenta si care confer protectie.
Metodele de diagnostic utilizate sunt ELISA, RIA.

Hepatita E

Virusul hepatitei E este un virus ARN neanvelopat , apartinand familiei
Caliciviridae. Se transmite pe cale fecal-orala prin consum de apa contaminata.

Evidentierea virionilor in filtratul de materii fecale prin ME si identificarea prin
IEM. Evidentierea anticorpilor anti-VHE se face pentru detectare prin ELISA iar

pentru confirmare RIA.Deasemenea poate fi diagnosticatd infectia prin Western
blot si PCR assay.

Infectia HIV

Virusul imunodeficientei umane dobandite (HIV) este un retrovirus cu perioada de
incubatie lunga (7-10). Este un virus ARN, a carui capsida inveleste cele doud
catene identice de ARNSsi subunitatile reverstranscriptazei. Aici sunt prezenti cei
doi determinanti antigenici majori (p24si p25) utili in diagnosticul de laborator.

La nivelul anvelopei sunt mai multi determinanti antigenici majori, cu structura
proteica (gp120, gp41, p18). Aceste structuri proteice prezintd o mare variabilitate




care permite aparitia de subtipuri cu noi proprietati antigenice numite mutante.
Structurile tinta primare ale virusului sunt monocitele si limfocitele T helper (Th).

Infectia parcurge urmatoarele etape:

e Infectia acutda este frecvent asimptomaticdsau siptomele pot mima o
mononucleoza infectioasa(hepatosplenomegalie, adenopatie generalizatd)
sau o infectie cu citomegalovirus (encefalopatii, neuropatii, eruptii cutanate)

e Stadiul cronic poate fi si el uneori asiptomatic. In acest stadiu apar semnele
si siptomele patognomonice (lifadenopatie generalizatd, diaree apoasa care
treneaza mai mult de o luna, febrd (>38 °C), scidere in greutate. In aceasti
etapa a bolii sunt frecvente infectiile cu germeni oportunisti (Candida) si
leucoplakie paroasa a limbii

e ARC (AIDS Related Complex) este a treia etapa a bolii in care se
evidentiaza cel putin doud semne patognomonice descrise in etapa de
infectie cronica

e Sindromul imunodeficientei dobandite (SIDA ) se caracterizeaza prin
cresterea frecventei infectiilor cu germeni oportunisti cu risc vital
(Cryptosporidium parvum, Toxoplasma gondii, Strongyloides stercoralis,
Mycobacterium spp), aparitia starilor precanceroase (leucoplakia paroasa a
limbi1), a leucemiilor si1 tumorilor solide (sarcom Kaposi, limfoame
maligne). Sunt descrise cu frecventa mare cariile si abcesele dentare.

Examenele de laborator pun 1n evidentd modificari nespecifice.
Hemoleucograma evidentiaza pancitopenie, uneori severa (leucopenie cu
limfopenie, anemie, trombocitopenie). In context clinic sugestiv se copleteaza
diagnosticul de laborator cu teste serologice specifice, care pun in evidenta
antigenele si anticorpii virali.

Primul pas 1n serodiagnostic este testul ELISA sau teste screening de aglutinare
pentru anticorpii serici. Pana la aproximativ 2% din testele ELISA sunt fie fals
pozitive, fie fals negative: prin urmare, un ELISA pozitiv trebuie testat in
esantioane duplicat. Dacd doua sau mai multe din ultimele trei rezultate ELISA
sunt pozitive, testarea confirmatorie trebuie facuta printr-un test Western blot.

Principiile si etica diagnosticului sunt:



e aplicati minimum doua metode de diagnostic diferite

e repetati testul 2-3 luni mai tarziu, deoarece exista o perioada de timp
(numita fereastra serologica) intre dobandirea infectiei si dezvoltarea
anticorpilor

e Nu divulgati rezultatele pozitive pana la confirmarea cu o altd metoda de
diagnostic. Mentineti confidentialitatea rezultatelor in permanenta

Alte metode de diagnostic de laborator includ:

e izolarea virusului in limfocite din sangele periferic: o metoda limitata la
laboratoarele de cercetare, datoritd faptului ca este laborioasa si necesita
un timp indelungat

e detectarea acizilor nucleici virali sau a antigenelor prin reactia de
polimerizare in lant -PCR (foarte utila pentru detectarea HIV la nou-
nascuti, deoarece plasma lor este contaminatd cu anticorpi HIV de la
mama). O Incdcaturd virald ridicatda in plasma persoanelor infectate
determind o evolutie mai rapida la SIDA decat o incarcatura virala
scazuta



