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XNTRODUCCXON 

l.l. Plant••mi•nto d•l probl•ma. 

La hepatitis viral continúa siendo una causa significativa de 
morbilidad y mortalidad en todo el mundo; además, su asociación con 
la cirrosis y el carcinoma hepatocelular lo convierte en un 
problema de salud pública digno de consideración. Su distribución 
varia de un pals a otro dependiendo del desarrollo económico y 
social eMistentes. En México se han registrado brotes de hepatitis 
desde hace muchos añosf aunque el reporte más antiguo en nuestro 
pais data de 1576-1577 <el cual consistió en un brote de hepatitis 
epidémica entre los indios), no fue sino hasta 1955 que se incluyó 
en el Código Sanitario como una enfermedad de notificación 
obligatoria, y la Dirección General de Epidemiología y Campa~as 
Sanitarias la registró en sus formas de trabajo e inició la 
elaboración estadística y la promoción de normas de control. Sin 
embargo, existe una falta de información confiable y actualizada 
respecto a la verdadera frecuencia de dicho padecimiento entre la 
población, por lo que se recurre al empleo de encuestas 
saroepidemiológicas como la del presente trabajo, en la que se 
trabajó sobre una muestra poblacional representativa y aleatoria de 
la Rep~blica Mexicana utilizando ensayos inmunoenzimáticos, con la 
finalidad de establecer la prevalencia de las hepatitis VIT~IP6 
tipo A, B, C y delta. 



1.2. ObJ•tlvo•1 

- Estimar la prevalencia y distribución geogrAfica de las hepatitis 
virales tipo A, B, C y delta en la Repóblica Mexicana. 

- Establecer la asociación de dicha prevalencia con la edad y el 
sexo. 

Aportar información de prevalencias que permita establecer 
medidas de prevención y control de las hepatitis virales. 

l.3. Hlp6t••l•1 

Debido a la distribución tan amplia de la hepatitis viral en el 
mundo, y a la conducta y condiciones socioeconómlcas de la 
población mexicana, se espera obtener prevalencias importantes de 
esta enfermedad en nuestro pats. 
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ANTECEDENTES 

2.1. GENERALIDADES 

Hepatitis virál es un término general que se aplica a las 
infecciones del higado causadas por uno o más agentes virales <11>. 
En 1885 Lurman reportó la existencia de una forma de hepatitis 
transmitida parenteralmente, donde el brote se di6 entre 
trabajadores de un astillero después de que recibieron una vacuna 
de viruela preparada con linfa humana. Posteriormente se asociaron 
diversos brotes al uso inadecuado de Jeringas y agujas sin 
esterilizar, especialmente entre los paciente5 de las clínicas de 
enfermedades de transmisión sexual y sujetos diabéticos los cuales 
requer{an sucesivas inoculaciones via parenteral. Se asume que 
dichos brotes fueron debidas a una infección por el virus de la 
hepatitis B CVHB>, pero no puede excluirse totalmente al virus de 
la hepatitis C <VHC>. No fue sino hasta finales de los treintas, 
que la e~istencia de hepatitis transmitida via parenteral de suero 
humano fue reconocida <11>. 
Los término9 "hepatitis A'' y ''hepatitis B'' fueron introducidos por 
Mac Callum en 1947 para diferenciar entre hepatitis infecciosa y 
hepatitis sérica, respectivamente. No obstante, descubrimientos 
posteriores revelaron que la hepatitis viral no sólo es causada por 
los virus de la hepatitis A y B, sino también por el virus de la 
hepatitis C CHCVl, virus de la hepatitis delta CHDVl y virus de la 
hepatitis transmitido entéricamente CHETV> C11). 

2.2. ASPECTOS CLINICDS DE LA HEPATITIS VIRAL 

Hepetltl• Viral Aguda 
El curso típico de la hepatitis viral aguda puede dividirse en 4 
fases clinicas1 periodo de incubación, fase preictérica, fase 
ictérica y convalescencia Cll,36>. 
El periodo de incubación de la hepatitis viral varia de unas 
semanas hasta varios meses (Cuadro 1>. Los periodos de incubación 
cortos son tipicos de la hepatitis A, mientras que la hepatitis B 
posee el mAs largo periodo. La replicación viral es primeramente 
detectable durante el periodo de incubación, y los titules sérico• 
del virus alcanzan los niveles mAximos durante este periodo ante• 
del comienzo de sintomas (36). 



Cuadro l. Periodos de incubación de las Hepatitis Virales 

Tipo de Hepatitis 

A 
e 
e 
D 

Periodo de incubación (d,as> 

15-40 
30-150 
15-120 
24-51• 

•Etptrfttntal11nt1 en chliplnch inf1ct1dos, 

La fase preictérica inicia con el desarrollo de sintomas clínicos 
inespecificos como fatiga, letargo, anorexia, n~usea, y usualmente 
dura de 3-7 días <10, 11,36>. En la hepatitis A, fiebre, dolor de 
cabeza y mialgias ocurren normalmente durante este periodo (36). 
Durante la fase preictérica, las pruebas bioquímicas de daño 
hepAtico, como los niveles séricos de las enzimas 
alaninoaminotransferasa <ALT> y aspartatoaminotransferasa CAST> se 
vuelven anormales.La replicación viral todavía es detectable 
durante esta fase, pero puede decrecer Cll,36). 
El comienzo de la fase ictérica es marcada por la aparición de una 
coloración café oscuro en la orina y decoloración amarillenta de 
las membranas mucosas, conjuntiva y piel. La fiebre nunca es 
sobresaliente en la hepatitis viral aguda Ca menos que aparezca 
da~o hep4tico fulminante> y usualmente termina con la aparición de 
ictericia. Otros síntomas como fatiga y náusea normalmente 
persisten y pueden empeorar. Durante la fase ictérica los niveles 
de bilirrubina sérica se vuelven anormales y la ictericia se vuelve 
clínicamente aparente cuando el nivel de bilirrubina excede los 2-4 
mg/dl. Los niveles séricos de ALT y AST generalmente se elevan 
mAs de 10 veces de su nivel normal. T'picamente, la replicación 
viral comienza a decrecer al comenzar la fase ictérica, el punto 
mAximo del mal clinico se da al ya no ser detectable el virus; esto 
sugiere que la enfermedad clinica es causada por una respuesta 
inmunológica a la replicación viral (11,36). 
La convalescencia inicia con la resolución de los síntomas 
clínicos. Por lo normal, el apetito se incrementa primero, seguido 
por la desaparición de la náusea. La ictericia termina con la 
desaparición' de sintomas. La bilirrubina, ALT y AST vuelven a sus 
niveles normales, el virus ya no se detecta y los titules de 
anticuerpos son altos <36). 

H•patltl• Viral ~ulmlnant• 
El curso de la enfermedad es similar al de la hepatitis aguda 
tipica, excepto que los signos de falla hepática aparecen durante 
la fase ictérica. El criterio usual para clasificar la hepatitis 
aguda como fulminante es la aparición de encefalopatia hepática, la 
cual es frecuentemente anunciada por cambios sutile6 en la 
personalidad, perturbación del sueño, confusión y dificultad de 
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concentración. Con el progreso de la enfermedad, la conducta se 
vuelve anormal, seguida de somnolencia y coma. Aunque ~os valores 
de ALT y AST pueden ser bastante altos al comienzo de la falla 
hepática, usualmente caen cuando empeora la función hepática. De 
manera similar, la replicación viral es usualmente baja o 
indetectable cuando sobreviene la falla hepAtica1 en la mayoría de 
los pacientes no se detecta el virus una vez que la hepatitis 
fulminante es aparente Cll,36>. 
La hepatitis fulminante ocurre en menos del 1F. de la hepatitis 
aguda. El gradO de mortalidad, sin embargo, varia grandemente con 
el .tipo de hepatitis (Cuadro 2>. La hepatitis fulminante es muy 
rara en niRos (excepto en la hepatitis delta>, y tiene un 
pronóstico deplorable en personas de edad avanzada C3G>. 

Cuadro 2. Mortalidad de la Hepatitis Viral Aguda 

Tipo de Hepatitis 

A 
B 
e 
o 

H•patiti• Viral Aguda Bubclinica 

Hortal idad CY.> 

0.2 
0.2-2 
0.2-1 
2-20 

Muchos casos de hepatitis aguda son subcllnicos y anictéricos, 
pudiéndose detectar sólo mediante pruebas bioquímicas. La 
frecuencia de casos ictéricos varia grandemente con el tipo de 
hepatitis viral, la edad y estado inmune del paciente. De este modo 
la hepatitis A es por lo general asintomática y anictérica en 
niRos, pero típicamente ictérica y sintomática en adultos. La 
hepatitis 8 es usualmente anictérica en niños, pero normalmente se 
desarrolla infección crónica, en adultos, una gran proporción de 
casos de infección con VHB son ictéricos, pero son raros los casos 
que progregan a una infección crónica CG,11,36). 
La hepatitis viral subcllnica es marcada por un breve periodo de 
replicación viral seguido rápidamente de un creciente titulo de 
anticuerpos. Diversos estudios con pacientes eMpuestos a virus de 
la hepatitis han mostrado que las infecciones subcl,nicas son 
comunesf en éstas hay una replicación viral pasajera y baja seguida 
de una respuesta inmune rápida y eficiente que erradica al virus 
antes de que haya "una daño hapAt ico significante C3G>. 

H•patiti• Viral Crónica 
La hepatitis B, C y delta pueden resultar en una infección crónica 
<Cuadro 3). T'picamente, pacientes que desarrollan hepatitis viral 
crónica tienen enfermedad aguda leve. En la hepatitis 8 crónica por 
ejemplo, la mayoria de los pacientes no tienen un comienzo agudo e 
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ictérico. De hecho, la mayoría de los pacientes con hepatitis viral 
crónica no tienen síntomas, y la examinación f isica es 
frecuentemente normal. Si hay sintomas, usualmente consisten en 
fatiga y malestar general; en casos m~s severos puede presentarse 
náusea, anorexia, pérdida de peso, y dolor en el cuadrante superior 
derecho a consecuencia de la hepatomegalia. Algunos pacientes, 
especialmente mujeres, pueden también experimentar artralgias, 
mialgias y salpullido C3G>. 

<!uadro 3. Cronicidad de las Hepatitis Virales 

Tipo de Hepatitis Cronicidad (Y,) 

A lll 
B 2-llll• 
e 211l-711l 
o 

Coinfección 1-3 
Super infección 711l-Blll 

•L1 uonicld1d H Hnor tn 1uJ1r11 qut tn hOlbns, y Hyor tn nUos que tn 1dultos. 

En la hepatitis crónica las elevaciones de ALT y AST son 
moderadasp el nivel de bilirrubina y protrombina son normales a 
menos que la enfermedad sea severa o se haya desarrollado cirrosis; 
la replicación viral es persistente. La hepatitis crónica implica 
que la enfermedad haya durado al menos seis meses, pudiendo 
presentarse casos en que se extienda varios a~os e incluso de por 
vida. La severidad de la hepatitis crónica es variable, en la 
hepatitis By C crónicas aproximadamente 20-30Y. de los pacientes 
d~sarrollan cirrosis; en la hepatitis delta crónica el 60-70Y. de 
los pacientes desarrollan cirrosis, y un alto porcentaje de éstos 
mueren por falla hepática C36). Una complicación final a largo 
plazo de la hepatitis viral crónica es el carcinoma hepatocelular, 
que se le ha asociado estrechamente a la hepatitis B crónica, 
aunque información reciente sugiere que también puede ser secuela 
en algunos casos de hepatitis e (24,36). 

2.3. ALTERACIONES EN LA rISIOLOGIA HEPATICA 

El higado es el mayor órgano del cuerpo) en el adulto, representa 
cerca del 2Y. del peso corporal. Es el mayor y mAs importante órgano 
de biosintesis, metabolismo y destoxificación en todo el cuerpo, 
funciones que se ven afectadas por la hepatitis. Las alteraciones 
más importantes son el aumento de los niveles plasmáticos de 
bilirrubina, y de las enzimas ALT y AST; asi como la disminución 
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del nivel plasmático de colesterol esterificado y protrombina 
(15,31). 
Aproximadamente el 80X.de la bilirrubina que se excreta p~oviene de 
la hemoglobina de los glóbulos rojos que han llegado al final de su 
ciclo vital de 120 dias. El catabolismo de esta hemoglobina tiene 
lugar, en parte, en las células reticuloendoteliales del hígado. La 
bilirrubina se transporta por el plasma hasta el hepatocito, que la 
capta y la conjuga con ácido glucurónico, y de esta forma poder 
excretarla a la bilis (15,19,31). En la hepatitis, aumentan los 
niveles plasmAficos de bilirrubina <hiperbilirrubinemia) debido a 
la mala captación y conjugación por las células hepáticas enfermas, 
y obstrucción por compresión de los canaliculos biliares por los 
hepatocitos hinchados <15,31). 
Niveles plasmáticos altamente elevados de ALT y AST son indicativos 
de hepatitis viral, lo cual es debido a que estas enzimas se 
encuentran en concentraciones importantes en los hepatocitos, y 
cuando éstos se lesionan, puede aumentar suficientemente la 
permeabilidad de sus membranas para dejar escapar las enzimas de su 
protoplasma (15,31). 
La lesión de las células hepáticas también produce una disminución 
rápida y considerable del colesterol esterificado en la sangre, por 
la disminución de la esterificación por parte de los hepatocitos 
da~ados, impidiendo así la distribución hlstica del 
colesterolClS,31). 
La hepatitis viral hace disminuir las cifras 
protrombina porque los hepatocitos enfermos ya no 
la vitamina K para producir cantidades suficientes 
lo cual afecta el mecanismo de coagulación ClS,31). 

2.4. YIRUS DE LA HEPATITIS A CVHA> 

plasmáticas de 
pueden utilizar 
de protrombina, 

El virión de la hepatitis A fue visualizado por primera vez por 
teinstone en suspensiones fecales de voluntarios humanos (6). 

2.4.1. ESTRUCTURA DEL VHA 

El YHA pertenece a la familia Plcornavlrldae y es morfológicamente 
indistinguible de otros miembros de dicha familia. El VHA es de 
forma esférica, con un diámetro de 27 nm, desnudo, de simetría 
icosaédrica, y con un genoma de ARN cadena sencilla y polaridad 
positiva, que contiene 7,478 nucleótidos. Presenta 20 caras, cada 
una de las cuales est~ dividida en 3 capsómeros. La cApside 
contiene mOltiples copias de cuatro proteínas denominadas VPl, VP2, 
y VP3, aunque existe evidencia de una cuarta pYoteina llamada VP4. 
También se ha detectado la presencia de una proteina denominada VPg 
que se encuentra enlazada al e~tremo S'del genoma. El genoma del 
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VHA dirige la producción de las proteínas capsulares, una ARN 
polimeras• dependiente de ARN, y una proteasa C~ig. J> Ctl, 30, 6>. 
El VHA es estable a -20 •e por periodos prolongados y a. 60 •e por 
40 minutos, aUnque es inact ivado a 100 •e en un minuto. No 
obstante, se ha documentado ampliamente su estabilidad en 
condiciones naturales Cll, G>. 

F'igura l. Morrotog¡a del VHA 

2.4.2. REPLJCACJON DEL VHA 

Se desconoce el mecanismo de replicación del VHA, pero debido a que 
éste pertenece a la familia Picornaviridae se sugiere que su 
replicación es similar a la de los otros miembros de la familia. 
Dado que el VHA posee como genoma una sola cadena de ARN positiva, 
esto significa que el genoma es infeccioso por si solo ya que 
directamente va a funcionar como un ARN mensajero. La proteina VPg 
unida al e~tremo 5' del genoma le confiere resistencia las 
nucleasas y una alta afinidad hacia los ribosomas C10>. 
Lo primero que va a acontecer es la alineación de los ribosomas 
cuando estA presente el ARN, y posteriormente se sintetizan varias 
proteínas a partir de una original Ja cual es fraccionada por la 
acción de nucleasas celulares. A partir del fragmento denominado 
Nt.5 se origina VPg y los otros dos fragmentos son una polimerasa 
Cpara replicar el genoma> y una proteasa Cque ayuda al 
fraccionamiento de las proteínas>; a partir del fragmento N1 se 
originan las proteánas capsádicas CJ0>. 
Posteriormente se lleva a cabo la sintesis del nuevo genoma. A 
partir de la cadena de ARN positiva la polimerasa sintetiza 5 
c•denas negativas de ARN. Por cada cadena negativa se sintetizan 5 
nuevas cadenas de ARN positivas, a cada una de las cuales se te une 
la proteína VPg en el e~tremo 5'C10). 
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2.4.3, DIAGNOSTICO DE LABORATORIO DEL VHA 

El periodo de incubación d&l VHA 96 de alrededor 28 dl•s. Oespu~s 

del contagio, el virus es excretado •n materia fec•l hasta antes de 
la ap~rición del periodo ict~rico (30). Sin embargo, esta PMcr•ci6n 
e5 muy variable. Algunos individuofi pueden excret•r una or•n 
CAntidad de viriones, mi•ntras que otros excretan muy pocos, e 
incluso l• cantidad puede variar de un dí• a otro. La excreción 
crónica del VHA en heces no ha sido documentada C12>. La viremia se 
produce por un periodo extr•madamente corto antes de la enferm•dad 
aguda. Aunque.la concentración es muy baja para detectarse en una 
muestra individual, el antígeno del VHA ha sido detectado en 
muestras secuenciales de chimpances infectados en el laboratorio 
Clt>. Una vez que se inician los sintomas o los niveles de 
transaminasas se elevan al máximo, el virus no puede ser detectado 
en sangre ni en heces, por lo cual se recurre al inmunodiagnóstico 
C11 l. 
Los anti-VHA de tipo IgM aparecen en cuanto se manifiesta el 
periodo agudo de la enfermedad, y persisten en el suero durante 3-
12 meses. La disminución en los títulos de lgM anti-VHA se 
acompañan de un aumento en el titulo de lgG anti-VHA, el cual 
confiere inmunidad de por vida C24, 6> CFig. 2>. 

lgG 

1 6 12 

figura 2. Curso serológico de la infección por el VHA 

Las t~cnicas de laboratorio para la detección de ambos tipos de 
anticuerpos son: radioinmunoanálisis CRJA> o análisis 
inmunoenzimAticos CELISA>. Esta última se prefiere por su relativo 
bajo costo y menor riesgo para el personal de laboratorio. También 
se recurre a la determinación de anticuerpos totales contra el VHA, 
pero dicho marcador serológico no discrimina entre una infección 
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aguda o estado de inmunidad; por ello esta determinación sólo es 
útil para fines epidemiológicos fundamentalmente (11). 
Aunque el VHA fue recientemente propagado in vitro y a la fecha se 
cuenta con cierta variedad de lineas celulares de primate 
permisivas, su cultivo continúa siendo dificil. El aislamiento 
primario del virus toma un periodo de tiempo bastante largo <varias 
semanas) entre la inoculación de los cultivos celulares y la 
detección inicial del antígeno viral; por ello, el cultivo celular 
es un método poco práctico y costoso C28). 
Otras técnicaS son la tinción inmunocitoquimica y la hibridación, 
aunque son demasiado costosas y se emplean sólo para investigación 
Clll. 

2.4.4. EPlDE"lOLOBlA DEL YHA 

La hepatitis viral del tipo A es endémica en todas las partes del 
mundo. Sin embargo, está sumamente influenciada por el nivel 
socioeconómico e higiene de la población. En poblaciones donde las 
condiciones de vida se caracterizan por el hacinamiento e higiene 
inadecuados, se observa una prevalencia cercana al 100'l. en niños 
que adquieren inmunidad durante los primeros cinco a~os de vida 
(11, 6). 
La principal via de transmisión es oro-fecal; ya que Ja presencia 
del virus en las heces facilita su diseminación y favorece el 
desarrollo de brotes entre tropas militares en tiempos de guerra, 
en guarderías o como resultado de contaminación fecal en agua para 
beber, en alimentos o leche. Es rara la ocurrencia de hepatitis A 
adquirida transfusionalmente ya que el peYiodo de viremia es muy 
corto, además de que en la mayoría de los casos se administra más 
de una unidad de sangre, lo cual ofrece la gran posibilidad de que 
las otras unidades administradas posean anti-VHA que neutralizan al 
virus que pudiera tener la primera unidad. Es importante se~alar 
que puede darse la transmisión seKual del VHA principalmente en 
hombres homoseKuales <11, 6). La tyansmisión del VHA por eKposición 
a la orina o secreción nasof aringea no se produce aunque ge han 
reportado algunas excepciones (11>. 

2.4.S. PRDrlLAXlB DEL YHA 

Hasta el momento no se dispone de una vacuna comercial contra VHA, 
pero el aislamiento de este agente en cultivos celulares y el 
acceso, a modelos animales de experimentación, ha permitido la 
investigación y diseRo de diferentes tipos de vacunas inactivadas y 
vacunas vivas atenuadas (3). 
La prevención del virus debe plantearse a nivel del mejoramiento en 
las condiciones de sanidad e higiene de las comunidades, evitando 
la contaminación fecal del agua y alimentos. La administración de 
inmunoglobulina es útil para proteger a todos los contactos 
intradomiciliarios de una familia donde se ha presentado un caso de 
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hepatitis, cuando se viaja a zonas endémicas o a los contactos de 
algón miembro infectado de asilos, hospitales o internados (3). 

2.3. VIRUS DE LA HEPATITIS B 

En 1963, Baruch Blumberg descubrió en una muestra sérica obtenida 
de un aborigen· australiano un antigeno al que llamó antigeno de 
Australia Cll,23). La asociación existente entre el antígeno de 
Australia Choy conocido como antigeno de superficie de la hepatitis 
B o HBsAg) y la hepatitis sérica se reconoció hasta 1967. Y fue en 
1968 cuando otros investigadores CPrince, Okochi, Murakami) 
establecieron que el antigeno Australia se hallaba específicamente 
en el suero de pacientes con hepatitis B C11). En 1970, Dane y 
colaboradores detectaron el virión de la hepatitis B en suero de 
pacientes con antigeno Australia positivo C11). 

2.3.l. HORFDLDGIA DEL VHB 

El virión de la hepatitis B (también conocido como particula Dane), 
pertenece a la familia Hepadnaviridae, tiene una forma esférica y 
un diámetro aproximado de 42 nm (23). La partícula consiste en un 
11 corazón 11 Ccore) o nucleoc.ipside hexagonal con un diámetro de 27 
nm, y rodeado por una envoltura lipidica de 7 nm de espesor 
Cll,13,21>. La principal estructura antigénica de la envoltura es 
el antigeno de superficie de la hepatitis B CHBsAg), el cual 
también puede encontrarse formando estructuras tubulares o 
esféricas no infecciosas libres de ácido nucleico C13,23,4G). El 
HBsAg contiene un determinante de grupo llamado "a" y determinantes 
de subtipo llamados ''d'', 11 y 1

•, ''w'' y ''r 11
; existen 3 serotipos 

principales, 11 adw 11
, "adr" y "ayw" que se encuentran comúnmente pero 

tienen una distribución mundial irregular C46>. La nucleocciipside 
contiene el antígeno "core'' de la hepatitis B CHBcAg> y el antigeno 
"e" de la hepatitis B CHBeAg> C23>. El HBeAg es parte del HBcAg y 
se piensa que es expuesto durante la degradación del H8cAg C21>. En 
el interior de la nucleocápslde se encuentra el genoma viral y la 
ADN polimerasa especifica del VHB C23). 
El genoma viral consiste en una molécula pequeña de ADN circular de 
doble cadena en el 50 al 857. de su longitud total, el resto de la 
cadena es sencilla (28>. La cadena larga Co cadena negativa>, cuya 
secuencia es complementarla al RNA mensajero, posee una longitud 
constante entre 3000 y 3300 bases, mientras que la cadena corta Co 
cadena positiva) tiene una longitud que varia entre 1700 y 2800 
bases C11). Al final del extremo 3' de la cadena positiva se 
encuentra la AON polimerasa y en el e~tremo 5' de la cadena 
negativa se halla un polipéptido que sirve como para la sintesis 
del ADN viral CF"!g. 3l C23,46l. 
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ADll 
HBsAg 

--ADN polimerasa 

HBeAg 

rigur• 3. Representación esquem.ttic.ii del VHB 

El genoma viral est~ constituido por los genes S, P, e y X. El gen 
C codifica para el principal pol ipéptido de la nucleoc.ips:ide 
<HBcAg>, asi como para el polipéptido especifico del HBeAg. El gen 
S, que contiene a las regiones pre-SJ, pre-S2, codifica para 
polipéptidos de la envoltura viral CHBsAg>. El gen P, el cual 
abarca tres cuartas partes del genoma viral, codifica para un 
polipéptido bAsico, del que hay evidencia de que dicha proteína 
contiene la ADN polimerasa y el iniciador para la síntesis de la 
cadena negativa de ADN. El pequeño gen X codifica para un 
polipéptido que puede activar la transcripción de ciertos genes 
virales (11,26>. 

2.s.2. REPLJCACION DEL VHB 

Existe evidencia de que el VHB posee receptores para la albúmina 
sérica humana polimerizada, y en la membrana del hepatocito se han 
identificado sitios de unión para dicha albúmina. Por ello se 
sugiere la hipótesis de que el VHB entra al hepatocito mediante un 
"puente" de albómina sérica poi imerizada C23). 
Summers y Masen han propuesto la siguiente estrategia de la 
repl icac Ión del VHB ffig. 411 
l. Después de Ja penetración del virus al hepatocito, el ADN viral 
alcanza el núcleo y Ja ADN polimerasa que se halla en el eKtremo 3' 
de la cadena corta <positiva> lo alarga, dando Jugar a un ADN 
circular doble cerrado. 
2. La cadena negativa del ADN viral es transcrita por la ARN 
polimerasa celular para sintetizar múltiples copias de cadenas 
positivas de ARN mensajero Cpregenomas>. 
3. El pregenoma, la ADN polimerasa, el iniciador y el HBcAg se 
envuelven en una nucleoc~pside inmadura en el citoplasma de la 
célula. 
4. A partir del 
como mol de, 1 a 
reversa ef&ct~a 

iniciador y con el ARN mensajero cadena positiva 
ADN polimerasa con su actividad de transcriptasa 
Ja s1ntesis de una cadena negativa de ADN viral. 
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Conforme la síntesis del ADN avanza, el ARN se va degradando por 
una ribonucleasa. 
5. Cuando la síntesis del ADN cadena negativa se completa, se 
inicia la stntesis del ADN cadena positiva usando la primera cadena 
como molde. Con este evento se inicia el ensamble de la 
nucleocápside con el HBsAg, seguida de la salida del virión del 
hepatocito. Por ello, al parecer no se requieYe que la cadena de 
ADN positivo (corta) esté completa para la liberación del virión de 
la célula. Esto explica el hecho de que los genomas de los viriones 
extracelulares· tienen la cadena de ADN positiva de longitud 
variable (11,23,4121,46) <Fig. 4>. 
Hay evidencia de que el VHB es un virus oncógeno. Esto ha recibido 
apoyo por el hecho de que el AON del VHB se integra en 
del huésped y porque las lineas celulares derivadas 
neoplasias hepáticas contienen múltiples copias del genoma 
y expresan proteína de este último <23>. 

2.~.3. DIA0NOBTICO DE LABORATORIO DEL VHB 

el genoma 
de esas 

del VHB 

El diagnóstico de la infección por VHB depende de encontrar 
marcadores serológicos para antígenos del VHB y anticuerpos contra 
los mismos, los cuales se encuentran en diferentes tiempos y en 
diversas combinaciones a través del curso de la infección. 
En el curso típico de la infección por VHD,el periodo de incubación 
fluctúa entre 45-120 días en la mayoría de los casos; periodos de 
incubación menores de 35 días o mayores de 15121 dtas son raros. 
El HBsAg puede ser detectado en suero 3121-Gm días después de la 
exposición al VHB y persiste poY periodos variables <S,37), alcanza 
un pico máximo durante la etapa aguda de la enfermedad y disminuye 
progresivamente hasta alcanzar niveles indetectables dentro de 4-G 
meses <11). El HBeAg generalmente se identifica de 15 días a 1 mes 
de la aparición del HBsAg y su presencia se correlaciona con la 
Yeplicación viral y una alta infectividad debido a la alta 
concentración de viriones en la sangre CS,23,37>. El IgM anti-HBc 
aparece a los dos meses de la exposición y persiste aproximadamente 
G meses (5). Debido a que estos anticuerpos van dirigidos la 
proteína principal de la nucleocApside, su aparición en sueyo 
indica replicación viral <11). La presencia de IgM anti-HBc puede 
seY de gran ayuda para diagnosticar la infección aguda durante la 
fase ventana, (es deciY, entre la desaparición del HBsAg y antes de 
la aparición del anti-HBs), así como para diferenciarla de una 
infección crónica, anti-HBc adquiYidos de manera pasiva CmadYe­
hiJo, transfusión sanguínea>, o infección pasada <11, 24) .. Aunque 
la IgM anti-HBc declina con la Yecuperación, la IgG anti-HBc puede 
duraY toda la vid~. Durante la fase temprana de la convalescencia y 
antes de que el HBsAg desaparezca, el anti-HBe sustituye al HBeAg, 
lo cual indica la disminución en la replicación viral o el inicio 
de la convalescencia (5). Dentro de los próximos 6 meses, el anti­
HBe ya no es detectado en el 30-5121'l. de los pacientes <11). En menos 
del 57. de los casos agudos de hepatitis, el HBsAg no tiene niveles 
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det•ctabl•s, pero pu•de •ncontr•rae lgM •nti-HBc, con o •in anti­
HBe, como ~nico indicador de la r•plic•ci6n viral activa • El 
término de la enfermedad •e indica con la desaparición del HBsAg y 
la aparición del anti-HBs. El anti-HB~ Qen•ralment• persi~te tod• 
la vida en el 80Y. de los pacientes, por lo que 5U presencia indic• 
inmunidad a la infecc i6n <f""ig. 5) <24). 

Nivel 

• dete<cl6n 

123456 789101112 

tigura S. Curso serol 6gico de la infección por el VHB 

Es imposible predecir con certeza si la enfermedad evolucionará o 
no hacia la cronicidad, ya que el cuadro serol6gico es 
indistinguible al inicio de la misma. 
Los portadores son identificados por la persistencia de HBsAg y 
anti-HBc por al menos G meses en presencia o ausencia de HBeAg o 
ant i-HBe (24 l. 
Tápicamente, el paciente con hepatitis B crónica persiste con HBsAg 
y no produce anti-HBs1 en el 20-40'l. de los casos se puede detect•r 
simultáneamente HBsAg y anti-HBs pero el anticuerpo está dirigido a 
un subtipo de HBsAg distinto al HBsAg circulante, y por lo tanto, 
no confiere protección C30). La razón de la presencia simult6nea de 
HBsAg y anti-HBs heterotlpicos es desconocida, pero puede estar 
relacionada a una alteración en la respuesta inmune (24). 

Existen diversas t@cnicas para realizar la detección de los 
marcadores serol6gicos, como radioinmunoensayos CRIA 
radioinmunoassay), análisis inmunoenzimAticos <ELISA enzyme-
linked inmunosorbent assay), hemaglutinación y aglutinación con 
partlculas de látex. De •llos, los mAs sensibles won ELISA y RIA, 
pero ésta ~ltima posee una mayor especificidad. 
Entre las técnicas mAs recientes se encuentra la detección del ADN 
del VHB mediante PCR Cpolimerase chain reaction) e hibridación de 
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AON, sin embargo dichas técnicas sólo se manejan a nivel 
lnvest lgac i ón. 
Actualmente no se cuenta con un sistema de cultivo celula'r adecuado 
para emplearlo como herramienta diagnóstica, sino únicamente para 
estudios de morfología y replicación virales <11>. 

2.5.4. EPIDEMIOLDGIA DEL VHB 

Aunque el HBsAg ha sido encontrado en el suero de ciertas especies 
de primates no humanos <chimpancé y gibón>, el hombre sigue siendo 
el principal reservorio del VHB <26>. 
Las partículas virales infectivas se encuentran principalmente en 
la sangre, pero también ha sido detectado en otras secreciones y 
excr-eciones corporales, tales como semen, saliva, fluidos 
nasofaríngeos y fluido menstrual <5,11>. No hay evidencia de que 
ocur-ran infecciones por- aire. Las heces no se consider-an como 
fuente de infección, presumiblemente por-que el vir-us es inactivado 
por las enzimas pr-esentes en la mucosa intestinal o de la flora 
bacter-iana (28). Algunas veces el virus está pr-esente en la orina 
C4,11>, per-o ello es de limitada importancia epidemiológica. Otros 
fluidos que han sido positivos para el HBsAg son el liquido 
pleural, liquido cefalorr-aquideo, lágrimas y leche mater-na 
<4,5,28>. De hecho debería asumirse que todo fluido biológico de 
pacientes infectados con VHB puede ser infeccioso y capaz de 
transmitir el VHB; no obstante, es en sangre e hígado donde hay 
mayor concentración de VHB y en menor grado saliva y semen Cll>. 
Ciertos grupos que tienen contacto frecuente con sangre o productos 
de la sangre presentan un elevado riesgo de contraer el VHB, por 
ejemplo, residentes y personal de instituciones penales o médicas, 
pacientes politr-ansfundidos, pacientes y personal de las unidades 
de oncología, hemodiálisis, y transplantes, usuarios de drogas 
inyectables que comparten agujas, varones homosexuales, individuos 
heterosexuales promiscuos, hemof{licos, personas muy cercanas a 
portadores crónicos, recién nacidos de mujeres con hepatitis B 
aguda o crónica <1,5> y trabajadores del área de la salud, 
especialmente dentistas, cirujanos y personal del laboratorio 
clínico <1, 21>. 
La principal vía de transmisión del VHB es la parenteral, si bien 
ha disminuido notablemente gracias a la búsqueda de rutina del 
HBsAg y anti-HBc en la sangr-e y sus productos, y a la sustitución 
de los donadores profesionales pagados por donadores voluntarios J 
esta vía de transmisión es común entre los drogadictos que 
comparten agujas C28>. 
El VHB puede transmitirse via percutánea mediante pinchazos 
accidentales con agujas contaminadas <1,22>, en cuyo caso el riesgo 
de contraer la infección alcanza el 30Y. C22>. La transmisión del 
VHB por via percutAnea también puede ocurrir como resultado de una 
inoculación inaparente o inadvertida debida al uso de rastrillos, 
cepillos dentales, tatuajes, acupuntura u horadación de los lóbulos 
de las orejas (11). 
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La transmisión sexual del VHB es bien conocida desde que se comenzó 
a relacionar dicha infección con los individuos que asisten a las 
cltnicas de enfermedades de transmisión sexual, sobre· todo en 
prostitutas y hombres homosexuales, quienes realizan prácticas 
sexuales como las relaciones ano-genitales que involucran un trauma 
local en el ano y recto, provocando lesiones que hacen al individuo 
más susceptible de contraer la infección C2B>. No obstante, desde 
1982, la proporción de hombres homosexuales con hepatitis 9 ha 
disminuido, lo cual probablemente refleja un cambio en sus 
prácticas gractas a las precauciones tomadas para no contraer el 
virus de inmunodeficiencia humana CVIH> C7>. 
Diversos estudios realizados concluyen que aunque el inóculo de HBV 
sea grande o la concentración de virus sea alta, la transmisión 
oral por saliva u objetos contaminados con saliva es probablemente 
infrecuente en la naturaleza, si bien la transmisión percutánea por 
mordida humana puede ocurrir C28l. 
El VHB tambien puede transmitirse 
(hígado, riñón), reportándose en 
riesgo de hasta un 35Y. C27>. 

por el transplante de órganos 
nuestro medio un porcentaje de 

La transmisión vertical del VHB de madre 
frecuentemente ocurre al nacimiento. Esta vía 
particularmente importante, dado que más del 90~ 

vuelven portadores de VHB C7>. 

portadora a hijo 
de transmisión es 
de estos niños se 

Otro factor importante encontrado recientemente es que el VHB puede 
transmitirse entre niños y adolescentes mediante el contacto 
interpersonal durante el Juego y las actividades cotidianas C7>. 
Se estima que en nuestro país existe un total de 200,000 a 300,000 
personas portadoras de antígeno de superficie del VHB. Anualmente 
se infectan por este virus 100,00 personas de las cuales 25,000 
presentan un cuadro de hepatitis viral aguda eta>. 

2.3.5. PRD~ILAXIB DEL VHB 

La principal medida de prevención para la hepatitis B es vacunar a 
todo individuo que pertenezca a algún grupo de riesgo. Sin embargo, 
generalmente dicha vacuna sólo se administra a trabaJudores de la 
salud debido al alto costo de la vacuna, la falta de información al 
público en general y a la falta de acceso a la mayoría de la 
población de alto riesgo. 
Existen dos tipos de vacunas contra la hepatitis B, las cuales 
proporcionan inmunización activa contra la infección por VHB. La 
primera consiste en una vacuna derivada de plasma, que consiste en 
una suspensión de partículas de HBsAg purificadas de plasma humano, 
y que actualmente sólo se emplea en suJetos alérgicos a la 
levadura. La segunda es una vacuna recombinante producida a partir 
de Saccharomyces cerevisiae a la cual se le ha insertado el gen 
para el HBsAg <S,7>. 
Se requieren tres dosis de la vacuna vía intramuscular para inducir 
una respuesta de anticuerpos adecuada en el 90Y. de los adultos 
sanos y en )95Y. de los menores de 19 años de edad. Los títulos 
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protectores de anticuerpos inducidos por la vacuna declinan con el 
tiempo. Apro~imadamente del 30'l. al 50Y. de los individuos pierden 
dichos titulas al cabo de 7 años; no obstante, dichos sujetos aún 
conservan inmunidad frente al VHB debido a la "memoria" de los 
linfocitos B y T, los cuales pueden montar una respuesta 
inmunológica adecuada cuando el paciente entra en contacto con et 
VHB. El Centro para el Control de Enfermedades CCenter fer Disease 
Control> no recomienda la administración de una dosis refuerzo de 
la vacuna de hepatitis B durante los primeros siete años después de 
la administraclón de la vacuna a menos que la respuesta de 
anticuerpos sea <10 mUI/ml C5,7>. 
El sitio ideal para la administración de la vacuna es el deltoides, 
ya que con la administración en el glóteo la vacuna puede ser 
inyectada en la grasa subcutánea, ocasionando una hiporespuesta 
(7). 

En general, los pacientes de hemodiálisis y/o inmunosuprimidos 
<aquéllos a los que se les administran drogas inmunosupresoras o 
infectados con el VIH>, requieren una concentración en la dosis de 
la vacuna de dos o cuatro veces más de la normal Cdosis normal: 10-
40 µg de proteina de HBsAg/ml> y un número mayor de dosis (cuatro 
dosis> para inducir una respuesta adecuada de anticuerpos (5). De 
hecho, la vacuna debería aplicarse a todo individuo perteneciente a 
algún grupo de riesgo. 

2.6. VIRUS DE LA HEPATITIS C CVHC> 

La posible existencia de formas adicionales de hepatitis viral 
asociada a transfusión que no fuera la hepatitis 8 1 rara vez fue 
considerada antes de 1970. Con la introducción de pruebas de rutina 
para la detección del HBsAg en productos sanguineos mediante 
inmunoensayos específicos y sensibles; y con la sustitución de 
donadores profesionales por donadores altruistas, la incidencia de 
hepatitis B postransfusional fue dram~ticamente reducida. Sin 
embargo, un número significativo de casos de hepatitis 
postransfusional de etiología desconocida continuaban ocurriendo. 
Al principio se pensó que estos casos reflejaban la insensibilidad 
de ensayos para el HBsAg, o a la posibilidad de que una gran 
proporción de casos se debía a una infección con virus de la 
hepatitis A CVHA> C11). Esto último fue descartado por estudios 
realizados en voluntarios donde la transmisión parenteral fue 
documentada experimentalmente, encontrándose como un hecho muy raro 
<15>. Además, se observó que el periodo de incubación era distinto 
Cmás corto que la hepatitis By más largo que la hepatitis A>. Todo 
esto hizo pensar en una tercera entidad, muy aparte de la hepatitis 
infecciosa y la sérica, creándose el término de hepatitis no-A no-9 
para estos episodiosCll,24 1 5121); 
La hepatitis no-A no-9 de transmisión parenteral representa en la 
actualidad más del 90'l. de los casos de hepatitis postransfusional 
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<22,39,40). Recientemente, se ha identificado al principal agente 
de la hep•titis no-A no-B, denomin~ndosele ''virus de la hepatitis C 
CVHC>" C9, l J ,46,39). 

2.6.t. HORFOLOQIA DEL VHC 

El VHC tiene un diAmetro de 30-60 nm , posee una envoltura lipídica 
que es esencial para su replicación y es sensible al cloroformo. 
Contiene un genoma de ARN de una sola cadena positiva de 
aproximadament~ 9500 nucleótidos. De acuerdo a estas 
características, el VHC es probablemente un miembro de la familia 
rlaviviridae, pero puede estar mAs relacionado con el género 
Pestivirus. Se considera que las proteínas del VHC est~n 
codificadas de la misma manera que los flavivirus. Los flavivirus, 
así como en los pestivirus, presentan proteínas estructurales y no 
estructurales. Las proteínas estructurales del virus son una 
proteina de nucleocApside llamada ''C'', una glicoproteina asociada a 
la envoltura llamada ''M'' y una segunda gl icoproteina de envoltura 
llamada 11 E 11

• Las proteínas no estructurales se denominan NSJ, NS2, 
NS3, NS4, y NSS, aunque sólo se sabe con certeza que NS3 es una 
proteasa viral y NS5 es una ARN polimerasa dependiente del ARN 
viral CFig. 6> CSll. 

AR.N 

Proteína C 
<nucleocápside> 

Proteína M <envoltura> 

Proteína E <envoltura> 

no estructurales 

f"igura 6. Representación esquem.1it ica del VHC 

2.6.2. DIAQNOBTICO DE LABORATORIO DEL VHC 

Los anticuerpos contra el VHC aparecen dentro de las cuatro semanas 
hasta un año después del contacto inicial con el virus C2,47>; en 
el 90'l. de Jos pacientes se desarrollan anticuerpos contra el VHC 
dentro de 6-9 meses posteriores al contacto con el agente viral 
(38). No obstante, muchos pacientes con hepatitis C presenta una 
respuesta retrasada de anticuerpos. En pacientes con hepatitis C 
crónica, los anti-VHC persisten por muchos años C2,J6>; sin 
embargo, en algunos pacientes con la resolución bioquímica de su 
hepatitis, el anti-VHC puede desaparecer después de un intervalo 
que puede fluctuar desde cuatro hasta once años (16,47>. 
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Un resultado anti-VHC positivo puede indicar que la persona cursa 
con una infección actual, ya que dichos anticuerpos no son 
protectores y por lo tanto su presencia no indica inmunidad por una 
infección pasada (24,35>. Es por ello que se requiere de una 
evaluación clínica y un seguimiento de los individuos anti-VHC 
positivos para saber si se trata de una infección aguda, crónica o 
pasada (43). 
Los anti-VHC no son detectables en el 10-20% de los 
posible hepatitis C crónica porque son incapaces 
respuesta inmu~ológica adecuada o bien el paciente 
el periodo de ventana C24). 

pacientes con 
de montar una 

se encuentra en 

En el primer ensayo inmunoenzimático para la detección de anti-VHC 
se utilizó el antígeno Cl00-3, el cual corresponde a una protetna 
viral no estructural C2,43>. Este tipo de prueba ha sido 
desarrollado para 1 a detección de anticuerpos del tipo lgG, ya q'ue 
no han sido identificados anticuerpos del tipo JgM, ni tampoco 
existen pruebas de detección del ant{geno del VHC ClG>. 
En un estudio realizado por Roggendorf M. y Deinhardt F., en 
sujetos que adquirieron la infección por VHC con 1 ml de 
inmunoglobina usada para prevenir la sensibilización Rh, se 
observaron dos patroness altos niveles de anticuerpos se asociaron 
a enfermedad crónica y bajos niveles de anticuerpos con la 
recuperación. Titules por arriba de 104 indicaron una expresión 
continua de protelnas no estructurales del VHC debida una 
respuesta inmunológica severa (38). 
Respecto a la discusión de si el suero anti-VHC es infectante aón 
después de cierto tiempo, se ha demostrado que las muestras séricas 
obtenidas a lo largo de un periodo de seis años del mismo humano 
<con infección crónica asintomática por el VHC) son capaces de 
transmitir la infección a chimpancés inoculados via intravenosa; 
esto demuestra la persistencia del virus en la sangre del paciente 
por un intervalo de tiempo de al menos seis años, aún cuando sus 
niveles de aminotransferasa sérica hayan regresado temporalmente a 
niveles normales (45). 
Actualmente se cuenta con pruebas de laboratorio tales como ELJSA, 
de las cuales las de primera generación detectan anticuerpos dentro 
de las 24 semanas que siguen al inicio de los síntomas C24). Las de 
tercera generación son capaces de detectar anti-VHC desde las 
primeras cuatro semanas del inicio de los síntomas. Se ha sugerido 
que los resultados falsos positivos para el anti-VHC pueden estar 
originados por una enfermedad autoinmune hepática y que dicho 
fenómeno puede causar reacciones cruzadas con sustancias del suero 
como auto-anticuerpos y anti-idiotipo<2,32>; y se ha reportado un 
BG'l. de falsos positivos en la paraproteinemia C2). 
Otro tipo de técnica es el RlBA Crecombinant inmunoblot assay> del 
cual hay dos tipos, uno con los antígenos 5-1-1 y C-100 y otro 
llamado 4-RIBA que además de los dos mencionados antígenos posee el 
C33c que es de la región no estructural del VHC y el C22 que está 
asociado a la nucleocápside o 1'core'' del VHC. Esta óltima técnica 
es más sensible y especifica, aunque como prueba confirmatoria sólo 
se cuenta con el PCR para la detección del ARN viral (48). 
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En algunos estudios se ha demostrado que las muestras repetidamente 
reactivas por ELISA y RIBA tienen un potencial muy elevado para 
transmitir el VHC, ya que el 70'l. de dichas muestras tienen ARN del 
VHC (detectado por PCR> (49). 

2.6.3. EPIDEMIDLD0IA DEL VHC 

La hepatitis C se encuentra en todas las partes del mundo donde se 
ha realizado uha búsqueda de anti-VHC. No existe otro reservorio 
animal en la naturaleza a excepción del hombre. El VHC se transmite 
principalmente por via parenteral Clt,35). Se presenta con 
frecuencia después de transfusiones sanguáneas, pinchazos 
accidentales con agujas contaminadas con sangre, en usuarios de 
drogas intravenosas, tatuajes o acupuntura Ctt,16,42). 
Otros mecanismos de transmisión son el transplante de órganos (35) 
y la transmisión sexual, si bien no todos los estudios están de 
acuerdo en ésto Ultimo (7,29,33,39,42>. La transmisión materno­
neonatal ocurre en hijos nacidos de madres que cursaron con la 
infección aguda durante el tercer trimestre del embarazo Cll). No 
obstante, en el aproximadamente 40X de las infecciones con el VHC 
la via de transmisión permanece incierta, dando lugar a una 
hepatitis C esporádica, donde al parecer una exposición accidental 
percutánea pudiera ser la causa Ctl,7,42). 
El contacto personal cercano como vía de transmisión ha sido 
reportado, pero no se ha demostrado del todo, por lo que el riesgo 
real por dicha transmisión es desconocido (9). 
Incluso se considera, aunque no se cuenta con ninguna evidencia, 
que el VHC podría transmitirse por insectos, lo cual explicaría en 
parte el extraño patrón epidemiológico en ciertas regiones del 
mundo C20). 

2.6.4. PRD~ILAXIB DEL VHC 

No existe vacuna que confiera protección contra el VHC, de manera 
que la Unica estrategia a seguir es impedir la diseminación del 
VHC. En bancos de sangre es importante el establecimiento de la 
detección de anti-VHC de manera rutinaria a fin de disminuir la 
frecuencia de la hepatitis C postransfusional. Toda persona en 
contacto frecuente con sangre o productos de la sangre debe llevar 
a cabo las medidas de seguridad universales Ccomo uso de guantes 
de látex, cubrebocas, batas, lentes, no reencapuchar agujas, etc.> 
para evitar el riestjo ocupacional. Asimismo, deben evitarse 
conductas de alto riesgo como el uso de drogas intravenosas y la 
promiscuidad sexual C7). 
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2.7. VIRUS DE LA HEPATITIS DELTA CVHD) 

A mediados de los 7fZ'.l's Mario Rizzeto, gastroenterólogo ·de Turín, 
ltalia detectó un antígeno nuclear no conocido en los hepatocitos 
de pacientes con hepatitis 8 crónica. Dicho antígeno nunca fue 
encontrado en biopsias de pacientes con hepatitis no-B, pero 
tampoco en todos los pacientes con hepatitis B. De manera similar, 
sólo una proporción de esos pacientes tenían anticuerpos contra ese 
antigeno nuevo. Inicialmente se creyó que se trataba de un antígeno 
desconocido del VHB; posteriormente se le llamó virus de la 
hepatitis delta CVHO> y fue reportado por vez primera en 1977 <11). 

2.7.l. HORFOLOGIA DEL VHD 

El VHO es un virus defectuoso que puede e ausar infección s61 o en 
presencia de la infección activa por el VHB. El VHO es una 
partícula viral de 35-37 nm que posee una cadena sencilla de ARN 
(peso molecular de 500,000) y una proteina antigénica interna 
<HOAg) cubierto con HBsAg como proteina de superficie (5). 

2.7.2. DIAGNOSTICO DE LABDRATORIO DEL VHD 

La fase aguda de la enfermedad por VHO se puede identificar por la 
presencia de HDAg en suero, sin embargo esto es poco frecuente. La 
técnica de diagnóstico más adecuada durante la infección aguda es 
el análisis inmunoenzimático para la detección de lgM anti-HD. Si 
la hepatitis delta aguda se resuelve, el HDAg y el lgM anti-HD 
desaparece a las 3-4 semanas, aunque los anti-HO totales pueden 
permanecer detectables por uno o dos años. Por lo tanto la 
presencia en suero de anti-HD totales no discierne entre una 
infección resuelta o activa por el VHO <37) CFig. 7>. 
El diagnóstico de la infección crónica por el VHD se establece al 
demostrar la presencia de HDAg en tejido hepático mediante técnicas 
de inmunofluorescencia; sin embargo esta técnica es de tipo 
invasivo, es poco práctico para realizar un seguimiento al 
paciente, y está sujeto a error en la toma de muestra del tejido, 
por lo que la serología ofrece una alternativa más sencilla (37). 
En este caso la hepatitis delta crónica puede diagnosticarse 
tentativamente cuando los signos clínicos son evidentes y se 
encuentran titulos elevados de HBsAg y títulos altos sostenidos de 
anti-HD totales durante G meses o mAs C24> .. 
Se han reportado casos de pacientes transplantados por una cirrosis 
terminal por el VHD, los cuales se reinfectaron con el VHD, pero no 
expresaron la hepatitis delta. En estos pacientes las pruebas 
hepáticas y séricas para el VHO se hallaban positivas en ausencia 
de marcadores de la reinfección por VHB. También en muchos 
pacientes transplantados reinfectados que experimentaron 
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recrudescencia d• Ja •nf•rmedad h•p•tic•, el VHD s• volvió • 
presentar t•mpranamente sin r•currenci• simult.tne• del VHB. La 
enfermedad hep.ttica regresa sólo si el VHB tambittn ,regresa al 
injerto. Este modelo de transpl•nte de hlgado indica que el VHD es 
capaz de •stabl•c•r una infección indep•ndientemente del VHB, pero 
que no es patog@nico por si mismo. L• activación de Ja expresión de 
la enfermedad r~quier• de un• inter•cción con el VHB <20). 

Nivel 
de 

detecd6n 

l 2 • 5 6 

lgG...U.HD 

7 8 9 10 11 

Figura 7. Curso serológico de l• infección por e) VHD 

2.7.3. EPIDE"IOLOOIA DEL VHD 

Las vias de transmisión del VHD son similares a las del VHB. La 
infección por el VHD afecta a los individuos en alto riesgo de 
contraer la infección por el VHB, particularmente en usuarios de 
drogas intravenosas y sujetos politransfundidos <S>. 
Todo individuo portador del HBsAg se encuentra en un riesgo elevado 
de contraer el VHD, especialmente si participan en actividades que 
las pongan frente a una exposición repetida al VHB. La infección 
por el VHO puede ocurrir como coinfección con el VHB o 
superinfección de un portador del VHB, cada uno de los cuales 
generalmente c•usa un episodio de hepatitis aguda. Ambos tipos de 
infección pueden provocar hepatitis fulminante <S>. 
Actualmente no hay medios que puedan prevenir Ja infeccidn por VHD 
en portadores del HBsAg ya sea antes o después de la exposición 
(5). 
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2.7.4. PROrILAXIS OEL VHD 

Dado que el VHD es dependiente del VHB para su repl ic.ación 1 la 
prevención de la infección de la hepatitis B será suficiente para 
prevenir la infección con el VHD en personas susceptibles 
contraer la hepatitis B. La sangre y fluidos corporales de todo 
individuo positivo paya el VHB y VHD deber~ tratarse con las mismas 
precauciones que si estuviera infectado únicamente con el VHB CS). 

2.8. TRATA"IENTO DE LAS HEPATITIS VIRALES 

El interferón al fa-2b es la única terapia que actualmente ha 
demostrado cierto grado de efectividad contra los virus causales de 
hepatitis. Los in ter fe,,.ones son proteínas que tienen efectos 
antivirales e inmunomoduladores. Existen tres clases de 
interferones1 alfa, beta y gamma, cada uno de los cuales tienen 
diferentes estructuras y propiedades bioquímicas. El interferón 
alfa es producido por los linfocitos en respuesta a la presencia de 
los virus. El interferón beta es producido por los fibroblastos en 
respuesta a la infección viral. En cambio, el interferón gama posee 
efectos inmunomoduladores más potentes que actividad antiviral. La 
actividad antiviral de los interferones radica en la reducción de 
la entrada de los virus a la célula blanco, inhibir el 
desnudamiento viral e inhibición de la síntesis de proteínas 
viral es. 
Sin embargo, existen ciertos efectos colaterales que llevan a los 
pacientes a suprimir la terapia, como fatiga, mialgias, fiebre, 
trombocitopenia y leucopenia. Incluso puede presentarse depresión y 
alteraciones del estado mental, proteinuria y anormalidades en el 
ritmo cardiaco C51>. 
Sin embargo, rio exfste un tratamiento totalmente efectivo, ya que 
se ha demostrado que, si bien la aplicación a largo plazo del 
interferón es capaz de controlar la enfermedad en algunos 
pacientes, , no logra eliminar la infección, ya que al suspender el 
tratamiento en la mayoría de los casos se produce una reactivación 
de la replicación viral CG>. 
otra alternativa es el uso de inmunosupresores como los 
corticoesteroides, sin embargo, se ha demostrado que su uso puede 
e~acerbar la enfermedad. 
El arabinósido de adenina CAra-A> y su derivado monofosfato CAra­
AMP> son agentes antivirales potentes, pero provocan una alta 
neurotoxicidad CG>. 
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2.9. ~UNDAMENTO DE LOS ENSAYOS INMUNOENZIMATICOS 

La técnica empleada en los diferentes ensayos fue la de ELISA <enzyme 
linked immunosorbent assay), la cual se basa en dos fundamentos 
llamados principio de) ''sandwich'' y principio de inhibición del 
"sandwich". 

2.9.1. Prtnctpto d•l "wandwtch 11 para d•tecct6n d• ant•g•noa1 
l. Se tiene en una fase sólida anticuerpo dirigido contra el 
antígeno que se busca. 
2. Se añade la ~uestra a analizar, la cual puede contener el antígeno 
buscado que se va a unir a la fase sólida para formar un compleJo 
antígeno-anticuerpo. Se incuba y lava para eliminar lo no adherido. 
3. Posteriormente se agrega el conjugado, que va a ser un anticuerpo 
dirigido contra el antigeno buscado, ligado a una enzima; el 
conjugado se unirA al complejo antígeno-anticuerpo. Se incuba y lava. 
4. Por último se agrega el sustrato enzimático, el cual por la accion 
de la enzima va a dar un producto colorido. Se incuba y se detiene la 
reacción con ácido diluido. 

anticuerpo tn 
fHt sUid1 

•ntigrnodr 
11 1unlr1 

+ 

1nl lcurrpo Hrudo con 
tnri11 CconJu91doJ 

2.9.2. Principio del "sandwich" para detección de anticuerpos• 
l. Se tiene en una fase sólida un antígeno contra el cual va dirigido 
el anticuerpo que se busca. 
2. Se añade la muestra a analizar, la cual puede contener el 
anticuerpo buscado que se va a unir a la fase sólida para formar un 
complejo antígeno-anticuerpo. Se incuba y lava. 
3. Posteriormente se agrega el conjugado, que va a ser un antígeno 
para el anticuerpo buscado o un anti-anticuerpo contra el anticuerpo 
que se busca, ligados a una enzima; el conjugado se unirá al complejo 
antígeno-anticuerpo. Se incuba y lava. 
4. Por último se agrega el sustrato enzimAtico, el cual por la acción 
de la enzima va a dar un producto colorido. Se incuba y se detiene la 
reacción con ácido diluido. 

Prieru opcUn 

1ntlgrno rn 1nlicurrpo dr 
IHr sU id1 h 1urstu 

1nli9rno11rudocon 
enzi11 fconjug1doJ 
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2.9.3. Principio d• inhibición del "••ndwich" (o •n•ayo comp•tittvo> 
para detección de anticu•rpos con ant'g•no •n f••• a6lida1 
l. Se tiene en una fase sólida un antágeno contra el cual va dirigido 
el anticuerpo que se busca. 
2. Se añade la muestra a analizar, que puede contener el anticuerpo 
buscado. 
3. Enseguida se agrega el conjugado, que va a ser un anticuerpo 
contra el antígeno en fase sólida, ligado a una enzima. Se incuba y 
lava. 
4. Por Oltimo se agrega el sustrato enzimático. el cual por la acción 
de la enzima va a dar un producto colorido. Se incuba y se detiene la 
reacción con ácido diluido. 
En este caso, si la muestYa es positiva no habrá desarrollo de color, 
ya que la fase sólida será ocupada por los anticuerpos de la muestra, 
impidiendo total o parcialmente al conjugado unirse, lo cual va 
dependeY de la cantidad de anticuerpos de la muestra. 

RESULTADD PDSITIVD1 

J (-""' 
I+ >- ~ i+>-+ + + 

no hly tHblo 

1nllgtno tn 1ntltutrpo dt •nt icul!rpO Hrudo ton 
IHf 1llidi1 h1untu entiH CtonJug11do> 

RESULTADO MEGAIJY01 

(-""º I+ + 1uestr1 + ~ .. i+>-1 
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colorido 
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2.9.4. Principio d• inhibición d•l 11 sandwich 11 (o •n••yo comp•titivo) 
para d•t•cct6n d• anticu•rpo• con anttcu•rpo •n f••• s6lida1 
t. Se tiene en una fase sólida un anticuerpo contra el ant{geno 
contra el cu•l tambien va dirigido el anticuerpo que se busca. 
2. Se añade la muestra a analizar, que puede contener el •nticuerpo 
buscado, enseouida se agrega el antígeno contra el que van dirigidos 
los anticuerpos en fase sólida y los buscados en la muestra1 o puede 
incubarse primero la muestra Junto con el antígeno, y esta mezcla se 
añade a la fase sólida. Se incuba y lava. 
3. Posteriormente se agrega el conjugado, que va a ser un anticuerpo 
dirigido contra ·el antígeno adicionado, ligado a una enzima. 
4. Por último se agrega el sustrato enzimAtico, el cual por la acción 
de la enzima va a dar un producto colorido. Se incuba y se detiene la 
reacción con •cido diluido. 
Como en el principio anterior, si la muestra es positiva no habrA 
desarrollo de color, ya que los anticuerpos de la muestra captarAn al 
antígeno impidiendo que éste se una al anticuerpo en fase sólida, 
con5ecuentemente el conjugado no podrA unirse mediante el antígeno a 
la fase sólida. 
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PARTE EXPERXMENTAL 

m9 muutras 
Antt-VHC 

m muestras 619 muestras 
Antl-VHA -----1 Hepatitis B 
totales 

HBsAg Anti-UBc 

POS POS 

Antt-BBs 

POS 

.__ ______ HBeAg / Alltl-BBe _____ _. 

BDAg / Alltl-DD 
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3.2 "ATERlAL, REACTlYOB V EQUIPO. 

3.2.l. "ATERJAL BJOLOBJCO. 

El estudio se basó en el examen de 3,259 muestras s~ricau obtenidas 
da l• poblacióh mexicana d• uno a 98 años d• edad, proveniente& de 
todas las entidades federativas del pais, de los distintos estratos 
socioeconómicos y de asentamientos tanto urbanos como rurales. Los 
sueros fueron proporcionados por el Banco Nacional de Sueros de l• 
Secretaria de Salud: 

ESTADO NO, DE SUEROS 

Aguase al lentes 3111 
Baja California Norte G9 
BaJa California Sur 13 
Campeche 21 
Coahuila 91 
Colima 19 
Chiapas 13111 
Chihuahua 97 
Distrito Federal 331 
Ourango 54 
GuanaJuato 159 
Guerrero 11119 
Hidaloo 74 
Jalisco 216 
México 393 
Michoac.in 143 
MoYelos 47 
Nayarit 32 
Nuevo León 123 
Oaxaca 122 
Puebla 159 
Querétaro 43 
Quintana Roo 2111 
San Luis Potosi 92 
Slnaloa 99 
Sonora 74 
Taba!lco 62 
Tamaul ipas 99 
Tlaxcala 3111 
Veracruz 246 
Vucatiin 5:5 
Zacatecas :52 
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3.2.2. MATERIAL DE LABORATORIO 

Algodón 
Bulbo de seguridad 
Microplacas con pocillos de fondo en 'v' 
Cubrebocas 
Gasa 
Guantes desechables de l~tex 
Pipetas automát teas de 10, 20, 100 y 1000 µ1 
Pipeta multicanal de 200 µ1 
Pipetas de vidrio de 5 y 10 ml 
Probetas de vidrio de 250 y 500 mi 
Puntas desechables de plástico para pipeta automática 
Reloj con alarma 
Vasos de precipitado de 250 y 500 ml 

3.2.3. REACTIVOS 

3.2.3,l. REACTIVOS QUIMICOS 

Agua destilada 
Alcohol etllico CCH3-CH2-DH> al 70F. 
Acido sulfúrico <H2S04> 1 M 
Cloruro de benzalconio al 10X 
Hipoclorito de sodio CNaClO> 1:10 

3.2.3.2. REACTIVOS DE DIAGNOSTICO 

HAVAB EIA 
ABBOTT 
Lote: 78320 M301 
Caducidad1 13-Diciembre-1993 

H8sAg HEPANOSTIKA 
Organon-Teknika 
Lote: 20309728 
Caducidad1 28-rebrero-1993 

Anti-HBc MONOLISA 
Oiagnostics Pasteur 
Lote: 3Cll l-U 
Caducidad: t-Diciembre-1993 

Anti-HBs HEPANOSTIKA 
Organon-Teknika 
Lote: 20403802 
Caducidad: 2S-Septiembre-1993 
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HBeAg / Antl-HBe HEPANOSTIKA 
Organon-Teknika 
Lotes 212131281121 
Caducidad: 28-Agosto-1993 

Antl-HCV MONOL!SA 
Diagnostics Pasteur 
Lote: 3C533. X. 
Caducidad: 15-0ctubre-1993 

UBI HCV EIA 
Organon-Teknika 
Lotes 31215121512158 
Caducidad• 28-Abril-1994 

Anti-HCV ENZYGNOST 
Behring 
Lotez 24299 
Caducidad1 12-Mayo-1993 

Lia-Tek l!l 
Organon-Teknika 

HDAg I Anti-HD HEPANOST!KA 
Organon-Teknika 

3.2.4. EQUIPO 

Heating Block Microelisa System 
Organon-Tekn i ka 
Model N21212 11121 
Serie 2312111 

1.P.S. Microplate Incubator 
Kallestad Diagnostics 
Product Number 1121312122 A 
Serie 9211211499 

LP 4121121 Mlcroplate Reader 
Kallestad Diagnostics 
Product Number 103024 A 
Serie 112151215 2392 

LP 35.Microplate Washer 
Kallestad Diagnostics 
Product Number 103020 A 
Serie US69S 
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Microwell System Washer 200 
Organon-Teknika 
Cat. No. 00176 I p 
Serle 89-053 

PROQUANTUM Bead Washer and Reagent Dispenser 
Abbott Laboratories 
No. 1405-01 
Serle No. R2-1B25 

QUANTUMATIC DUAL WAVE LENGHT ANALYZER 
Abbott laboratories 
No. 7523-02 
Serie No. RQ-0248 

Water Bath (0-100 C) 
Precision Scientific Group 
Cat. 66634 
Serie No. 21AM-8 
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3.3 "ETDDOLOGIA 

3.3.1. TA"ARD DE "UEBTRA. 

Como en este estudio se estimaron tres prevalencias, se manejaron 
tres tamaños .de muestra calculados a partir de prevalencias 
teóricas estimadas en base a estudios seroepidemiológicos de menor 
magnitud efectuados en el país. Por lo tanto, se asumen las 
siguientes prevalencias de hepatitis: 

HEPATITIS 
A 
B 
e 

PREVALENCIA 
>90F. 

SF. 
IF. 

Los tamaños de muestra fueron establecidos y proporcionados por Ja 
Dirección General de Epidemiología de la Secretarla de Salud. Los 
sueros fueron seleccionados con un muestreo sistemAtico, y el 
tama~o de muestra asignado a cada estado fue proporcional a su 
población Csegún el Censo 1990>. De los sueros seleccionados para 
estimar la prevalencia de hepatitis e, se tomaron dos submuestra• 
para estimar la prevalencia de hepatitis A y hepatitis B, de tal 
manera que los tamaños de muestra fueron los siguientes1 

HEPATITIS 
A 
B 
e 

NO. DE SUEROS 
327 
619 
3259 

Como el agente delta depende de la presencia del VHB, la búsqueda 
del VHD se realizó únicamente en sueros positivos a cualquier 
marcador sarológico del VHB. 

33 



3.3.2. BEROLOGIA. 

Para la detección de cada agente viral causante de hepatitis se 
buscaron los siguientes marcadores serológicos1 

HEPATITIS 

A 

B 

e 

D 

3.3.3. ENBAYOB INMUNOENZIMATICOS. 

MARCADOR SEROLDGICO 

Anti-VHA totales 

HBsAg 
Anti-HBc totales 
Anti-HBs 
HBeAg 
Antl-HBe 

Anti-VHC 

HDAg 
Anti-HD 

A continuación se describen los 10 ensayos inmunoenzimáticos que se 
utilizaron en la bósqueda de los diferentes marcadores serológicos. 

3.3.3.1. HAVAB EIA <Abbott Laboratori••> 

HAVAB EIA es un ensayo inmunoenzim~tico basado en el principio de 
inhibición del 1'sandwich 11

, para la detección de anticuerpos totales 
para el virus de la hepatitis A Canti-VHA> en suero o plasma 
humanos. 

R•actlvo•• 

1. 11 PERLAS 11 SENSIBILIZADASs Esferas de pol iestireno recubiertas con 
virus da la hepatitis A. 
2. CONTROL NEGATIV01 Plasma humano no reactivo para anti-VHA, HBsAg 
y anti-VIH-1. 
3. CONTROL POSITIV01 Plasma humano reactivo para anti-VHA, no 
reactivo para HBsAg y anti-HIV-1. 
4. SOLUCION DE LAVAD01 ·Agua bidestilada. 
5. CONJUGAD01 Anti-VHA humano marcado con peroxidasa de rAbano 
picante en tampón. 
6. SUSTRAT01 Tabletas de orto-fenilendiamina' <OPD>. 
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7.DILUVENTE DE SUSTRATO. Solución reguladora de citrato-fosfato con 
0.02'l. de peróxido de hidrógeno. 
B. SOLUCION DE PARO: Acido sulfúrico IN. 

Notas Los reactivos sin preparar Ctanto de éste como los de los 
otros ensayos> guardados a 2-8 °c, son estables hasta la fecha de 
caducidad que se indica en el estuche. 

PYocadimientoa 

l. Pipetear 10 µ1 de cada control y muestra en los pocillos 
apropiados de las placas de reacción CTres controles negativos y 
dos controles positivos). 
2. Pipetear 200 µl de conjugado en cada pocillo conteniendo control 
o muestra. 
3. Añadir cuidadosamente una esfera a cada pocillo conteniendo 
control o muestra. 
4. Cubrir con un adhesivo e incubar 3 hrs. a 40ºC1 ó 18 a 24 hrs. a 
1s-30•c. 
S. Lavar las perlas con 5 ml de solución de lavado cada una 
utilizando el lavador automático de perlas. 
6. Transferir las perlas a los tubos de ensayo anexos al equipo. 
7. Pipetear 300 µl de solución de OPO recién preparada a cada tubo. 
8. Cubrir e incubar 30 min. A 15-30°C. 
9. Parar la reacción añadiendo l ml de la solución de paro a cada 
tubo. 
10. Lectura fotométrica. Leer (dentro de las dos horas siguientes 
al paso 9> la absorbancia de la solución de los pocillos a 4g2 nm. 

CAlculo dP Resultados (establecido por el fabricant•>• 

l. Determinar el promedio de los controles negativos: todo control 
negativo debe caer dentro de 0.7 a 1.3 veces el promedio de éstos, 
si uno de ellos se encuentra fuera de este rango, descartarlo y 
recalcular el promedio; si dos controles negativos caen fuera del 
r~ngo, la prueba deberá repetirse. 
2. Determinar el promedio de los controles positivos fuertes. 

Para que la prueba sea válida, el valor de CN-CP > 0.400. Si ese no 
fuere el caso, el motivo puede ser una técnica- incorrecta o un 
deterioro del reactivo y se deberá repetir el ensayo. 

C~lculo del valor de corte: 
El v:'\l or dr. corte es igual a CN - CP 

2 
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Interpretación de Resultado•• 

Una muestra es positiva si M < valor de corte. 
Una muestra es negativa si M ) valor de corte. 

NOTAz Toda muestra inicialmente positiva debe repetirse ya que 
pueden presentarse ocasionalmente reacciones positivas falsas. Se 
recomienda que las muestras repetidamente positivas sean 
investigadas mediante pruebas adicionales más especificas. 

3.3.3.2. HEPANDSTIKA HBsAg CDrganon Teknika) 

H~panostika HBsAg es un ensayo inmunoenzimAtico basado en el 
principio del "sa.nd"dch", para la detección del antígeno 
superfici~l d~ la hepatitis B CHBsAg> en suero o plasma humano. 

Reactivos• 

l. TIRAS MICROELISA: Tiras con 12 pocillos recubiertos con anti-HBs 
monoclonal. 
2. CONTROL NEGATIVO: contiene suero humano HBsAg negativo. 
3. CONTROL POSITIVO DEBIL: contiene 1 U de HBsAg. 
4. CONTROL POSITIVO FUERTE: contiene 1~ U de HBsAg. 
S. TABLETA DE PEROXIDO DE UREA. 
6. CONJUGADO: anti-HBs marcado con peroxidasa de rábano picante. 
7. SUSTRATO: Tabletas de orto-fenilendiamina <DPD>. 
B. SOLUCION DE LAVADO. Solución reguladora de fosfato 
9. SOLUCION DE PARO: ácido sul fllr leo 1 6 2 mol /l. 

Procedimientos 

1. Abrir la bolsa y sacar el soporte con el número necesario de 
tiras Microelisa. Cerrar la bolsa con el saquito de gel de silice 
dentro. Durante el proceso, las tiras deben mantenerse en el 
soporte. 
2. Pipetear 100 µl de cada muestra y de cada control en los 
pocillos; incluyendo un control negativo, un positivo débil y un 
positivo fuerte por cada tira. 
3. Cubrir las tiras con un adhesivo e incubar 60 min a 37 °C, ó 30 
min a 50 °c. 
4. Lavar cada pocillo. Aspirar por completo el liquido de todos los 
pocillos haciendo descender una punta aspiradora hasta el fondo 1 
hay que procurar no raspar la superficie del fondo; después de la 
aspiración llenar los pocillos con 300 µ1 de solución de lavado; 
aspirar el liquido al menos 30 seg después del llenado. Realizar 
esta operación cuatro veces. 
5. Pipetear 100 µl rle conjugado 
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6. Incubar 60 min a 37 °c. 
7. Lavar cuatro veces. 
a. Pipetear 100 µl de sustrato. 
9. Incubar 30 min a 20-25 ºC en la oscuridad. 
10. Parar la reacción a~adiendo 100 µl de la solución de paro a 
cada pocillo (en el mismo orden y con los mismos intervalos de 
tiempo que la solución de sustrato>. 
ll. Lectura fotométrica. Leer Cdentro de las dos horas siguientes 
al paso 10> la absorbancia de la solución a 492 nm. 

C41culo de Resultados <establecido por el fabricante>• 

Los c~lculos deben hacerse por separado para cada soporte. 
Abreviaturas: 
CN - absorbancia media de los controles negativos. 
CPd = absorbancia media de los controles positivos d~biles. 
CPf = absorbancia media de los controles positivos fuertes. 
M = absorbancia de la muestra. 

Eliminación de los valores aberrantes de los controlesr 
Calcular la absorbancia media de los controles. Antes de determinar 
los resultados, deben eliminarse los valores de los controles 
positivos y negativos que no cumplan con los siguientes criteriosi 
1. Controles negativos con una absorbancia ~ 0.5CCN+CPd>. 
2. Controles positivos bajos con una absorbancia ~ t.4CN. 
3. Controles positivos bajos con una absorbancia ~ 1.SCPd-0.SCN. 
4. Controles positivos baJos con una absorbancia < 0.SCCN+CPd>. 

Eliminar todos los valores aberrantes, luego volver a calcular CN o 
CPd y pasar al paso siguiente usando los valores recalculados. 
Repetir esta eliminación hasta que no se hallen valores aberrantes. 
Una prueba sólo será v~lida si menos de la mitad del nómero de los 
controles ha sido eliminado; CN < 0.400; CPd-CN > 0.100. La 
absorbancia del control positivo fuerte es por lo general > 2.0. 

Cálculo del valor de corte: 
El valor de corte es 0.SCCN+CPd>. 

Interpretación de Rasultadosr 

Una muestra es positiva si M > valor de corte. 
Una muestra es negativa si M (valor de corte. 
NOTAr Un resultado positivo indica que la muestra contiene HBsAg o 
un factor que reacciona de modo inespecífico. Sólo un resultado 
positivo repetible debe considerarse reactivo para el HBsAg. 
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3.3.3.3. MONOLISA Anti-HBc <Diagnostica Pasteur) 

MONOLISA anti-HBc es un ensayo inmunoenzimático basado en el 
principio del inhibición del ''sandwich'', para la bósqueda de 
anticuerpos totales contra el antígeno central (core) del virus de 
la hepatitis B CHBcAg> en suero o plasma humanos. 

Reactivos1 

1. TIRAS MICROELISA: Tiras de 8 pocillos recubiertos con HBcAg. 
2. CONTROL NEGATIVO: suero humano negativo para todos los 
marcadores de la hepatitis B. 
3. CONTROL POSITIVO: suero humano con anti-HBc. 
4. SOLUCION DE LAVADO: Solución reguladora TRIS concentrada. 
S. CONJUGADO: anti-HBc humano purificado marcado con peroxidasa; 
para una tira, pipetear 200 µl de conjugado y llevar a 2 ml con 
diluyente de conjugado (dilución ti10>J debe usarse inmediatamente. 
G. SUSTRATO; Tabletas de ortofenilendiamina. 
7. DILUYENTE DE SUSTRATO: Solución reguladora de citrato de sodio 
pH 5.G con 0.03Y. de peróxido de hidrógeno. 
8. SOLUCION DE PARO: Acido sulfúrico 4 N. 

Procedimientos 

J. Abrir la bolsa y sacar el soporte con el número necesario de 
tiras Microelisa. Cerrar la bolsa con las tiras restantes y el 
saquito de gel de sílice. Durante la determinación, las tiras deben 
mantenerse en el soporte. 
2. Lavar cada pocillo dos veces antes 
lavado (p~ra eliminar la capa proteica 
3. Pipetear 50 µl de cada muestra 
pocillos; incluyendo tres controles 
positivos por cada microplaca. 

de usar con 360-400 µl cada 
protectora que poseen>. 
y de cada control en los 
negativos y dos controles 

4. Pipetear 100 µl de conjugado diluido. 
5. Cubrir las tiras con un adhesivo e incubar 90 min a 40 ºC en 
baRo de agua. 
6. Lavar cinco veces. 
7. Pipetear 100 µl de sustrato. 
a. Incubar 30 min a 20-25 °c en la oscuridad. 
9. Pipetear 50 µ1 de la solución de paro Cen el mismo orden y con 
los mismos intervalos de tiempo que la solución de sustrato). 
10. Lectura fotom~trtca. Leer la absorbancia a 492 nm, teniendo 
como filtro de refer~ncia 620 nm. 
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CAlculo de Resultados <eatablecido por el fabricant•>• 

Cnlcular la media d~ los controles negativos CCN>, que debe tener 
un valor de aceptación 2_ t. 
Calcular la media de los controles positivos CCP>, que debe tener 
un valor de aceptación~ 0.15. 
El porcentaje de inhibición es calculado aplicando la sigu'iente 
fórmula: 

CN - muestra 
t. inhibición = X 111ll1l 

CN - CP 

Interpretación de Resultados1 

Muestras cuyo porcentaje de inhibición sea mayor al G0'l., son 
consideradas como positivas. 
Muestras cuyo porcentaje de inhibición sea menor al 60%, son 
consideradas como negativas. 
Muestras cuyo porcentaje de inhibición se halla dentro de los 
limites de 54-GGY., deben ser sometidas a una segunda determinación. 
Muestras positivas reproducibles son consideradas como positivas. 

3.3.3.4. HEPANDSTIKA anti-HB• (Organon Teknika> 

Hepanostika anti-HBs es un ensayo inmunoenzimAtico basado en el 
principio del "sandwich 11 ,para la detección de anticuerpos del 
antígeno de superficie de la hepatitis B (anti-HBs) en suero o 
plasma humano. 

Reactivos• 

l. TIRAS MICROELISA: Tiras con 12 pocillos recubiertos con HBsAg. 
2. SOLUClON DE LAVADOs Solución reguladora de fosfato. 
3. CONTROL NEGATIVO: suero humano anti-HBs y HBsAg negativos. 
4, CONTROL POSITIVO OEB!L: suero humano con 111l Ul/l de anti-HBs 
cc.:·ntr<'l determinantes antigénicos de HBsAg. 
S. CONTROL POSITIVO FUERTE:suero humano con 
contra determinantes antigénicos de HBsAg. 
6. CONJUGADO LIOFILIZADO: HBsAg subtipo 
pero~idasa de rAbano picante. 

111l0 Ul/l de anti-HBs 

11 ad 11 marcado con 

7. DILUYENTE DE CONJUGADO: Suero humano diluido, 
8. TABLETA DE PEROXIDO DE UREA. 
9. DILUYENTE DE SUSTRATO. 
111l. SUSTRATO: Solución de tetrametilbencidina (TMB>. 
11. SOLUCION DE PARO: Acido sulfürico l 6 2 mol/!. 
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Procedimiento• 

1. Abrir la bolsa y sacar el soporte con el número necesario de 
tiras Microelisa. Cerrar la bolsa con las tiras restantes y el 
saquito de gel de sílice. Durante la determinación, las tiras deben 
mantenerse en el soporte. 
2. Pipetear 100 µl de cada muestra y de cada control en los 
pocillos, incluyendo un control negativo, un control positivo débil 
y un control positivo fuerte por cada tira. 
3. Cubrir las tiras con adhesivo e incubar 60 min a 37 °C. 
4. Lavar cuatro veces. 
5. Pipetear 100 µl de conjugado • 
G. Cubrir las tiras con nuevo adhesivo e incubar 60 min a 37 °c. 
7. Lavar cuatro veces. 
8. Pipetear 100 µ1 de solución sustrato. 
~. Incubar 30 min a 20-25 ºC. 
10. Añadir 100 µl de solución de paro <en el mismo orden y con los 
lntervalos de tlempo que la solucl6n sustrato). 
11. Lectura fotométrica. Leer Cdentro de 15 min siguientes al paso 
10) la absorbancla de la soluciones a 450 nm. 

CAlculo de Resultadoe (establecido por al fabricante>• 

Los cálculos deben hacerse por separado para cada soporte. 
Abreviaturass 
CN = absorbancia media de los controles negativos. 
CPd = absorbancia media de los controles posltivos débiles. 
CPf = absorbancia media de los controles positivos fuertes. 
M = absorbancia de la muestra. 

Eliminación de los valores aberrantes de los controles: 
Calcular la absorbancia media de los controles. Antes de determinar 
los resultados, deben eliminarse los valores de los controles 
positivos y negativos que no cumplan con los siguientes criteriost 
1. Controles negativos con una absorbancia ~ 0.SCCN+CPd). 
2. Controles positivos bajos con una absorbancia ~ 1.4CN. 
3. Controles positivos bajos con una absorbancia ~ 1.SCPd-0.SCN. 
4. Controles positivos bajos con una absorbancia < 0.SCCN+CPd). 

Eliminar todos los valores aberrantes, luego volver a calcular CN o 
CPd y pasar al paso siguiente usando los valores recalculados. 
Repetir esta eliminación hasta que no se hallen valores aberrantes 
Una prueba sólo será válida si menos de la mitad del número de los 
controles ha sido eliminado; CN < 0.400; CPd > l.4CN y CPf-CPd ~ 
0.500. 

Cálculo del valor de cortr: 
El valor de corte es 0.SCCN+CPd). 
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Interpretación de Resultados1 

Una muestra es positiva si M ¿valor de corte. 
Una muestra es negativa si M < valor de corte. 

NOTA: En ocasiones pueden ocurrir reacciones falsas positivas, que 
en la mayor1a de los casos no se repiten. Se recomienda, por lo 
tanto, volver a probar todas las muestras inicialmente positivas. 

3.3.3.5. HEPANOSTIKA HBeAg/anti-HB• COrganon Taknika> 

Hepanostika HBeAg/anti-HBe es un ensayo inmunoenzimático que sirve 
para la detección del antigeno' 1e 11 de la hepatitis 8 CHBeAg> y/o los 
e1nticuerpos Ig totales fyente .'11 antigeno "e" <anti-HBe) en suero 
humano o plasma. La pyueba está basada en el pYincipio del 
''sandwich'' (detección de l~BeAg> y en el principio de inhibición del 
''sandwich'' (detección del anti-HBe>. 

Reactivos1 

1. TIRAS MICROELISA: Cada tira posee doce pocillos recubieYtos con 
anti-HBe humano. 
2. TIRAS NO RECUBIERTAS: Cada tira posee doce pocillos para la 
preincubación. 
3, CONTROL NEGATIVO: Suero humano HBeAg/anti-HSe negativo. 
4. CONTROL POS[TIVO HBeAg: Suero humano HBeAg positivo. 
s. CONTROL POSITIVO anti-HBe: suero humano anti-HBe positivo. 
G. SOLUCION DE LAVA001 Solución reguladora TR[S concentrada. 
1. CONJUGADO LIOFILIZADO: anti-HBe humano marcado con peroxidasa 
derabano picante. 
B. DILUYENTE DE CONJUGADO: Cloruro de sodio 0.15 mol/!, 
9. TABLETA DE PEROXIDD DE UREA, 
10. TAMPDN SUSTRATO, 
11. SUSTRATO: Solución de tetrametilbencidina 
12. SOLUCION DE PARO: Acido sulfúrico 1 ó 2 mol/!. 

Procedimiento para HB•Ag1 

1. Abrir la bolsa y sacaY el soporte con el número necesario de 
tiras Microelisa. Cerrar la bolsa con el saquito de gel de sílice 
dentro. Durante el proceso, las tiras deben mantenerse en el 
soporte. 
2. En cada microplaca distribuir tres controles negativos y un 
control positivo <100 µl de cada uno). Pipetear 100 µl de cada 
muestra a analizar en los restantes pocillos. 
~. Cubrir las tiras con adhesivo e incubar 120 min a 37 °C. 
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4. Lavar cuatro v~ces. 
5. Pipetear 1~0 µl de conjugado reconstituido. 
6. Cubrir las tiras con un adhesivo e incubar 120 min a 37 °c. 
7. Lavar cuatro veces. 
8. Pipetear 100 µl de sustrato. 
9. Incubar 30 min a 20-25 °c en la oscuridad. 
10. Parar la reacción con 100 µl de Acido sulfúrico 2 mol/l en cada 
pocillo en el mismo orden y en los mismos intervalos de tiempo que 
el sustrato. 
11. Lectura fotométrica: Leer (durante el periodo de 2 horas 
después del paso 10) la absorbancia de las soluciones a 450 nm. 

Cálculo de Resultados para HBaAg <•stablecido por •1 fabricante>• 

Los cálculos deben realizarse para cada soporte de tiras. 
Abreviaturas: 
M = absorbüncia de la muestra. 
CN = absorbancia media de los controles negativos. 
CP = absorbancia del control HBeAg positivo. 

Para los controles debe seguirse el siguiente criterio1 
CP > 0.5 y CN < 0.3 y sólo uno de los valores de los controles 
negativos podrá quedar fuera de 0.7CN y 1.3CN; de otra forma el 
proceso será invalidado y deberá repetirse. Excluir un control 
negativo de valor "~-~~rante antes de calcular Pl valor de corte. 
Para las muestras el valor de corte es 1.GCN. 

Interprmtaci6n de resultados para HBeAg. 

Una muestra es positiva si M L valor de corte. 
Una muestra es negativa si M < valor de corte. 

NOTA: En ocasiones pueden ocurrir reacciones falsas positivas, que 
en la mayoria de los casos no se repiten. Se recomienda, por lo 
tanto, volver a probar todas las muestras inicialmente positivas. 

Procedimiento para Anti-HBe1 

l. Tomar un soporte con el número necesario de tiras no 
sensibilizadas para la preincubación. Durante el proceso las tiras 
deben permanecer en el soporte. 
2. Pipetear 50 µl de control positivo HBeAg a cada pocillo. 
3. En cada soporte distribuir un control anti-HBe positivo y tres 
negativos C100 µl de cada uno) en tantas tiras como sea posible. 
Pipetear 100 µl de cada muestra en los restantes pocillos. 
4. Cubrir las tiras con un adhesivo y mezclar repiqueteando la 
parte lateral del soporte, e incubar 16-20 horas a 37 °c. 
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5. Transferir 100 µl de cada pocillo a los pocillos 
correspondientes de las tiras Microelisa sensibilizadas. 
7. Cubrir las tints con un adhesivo e incubar 120 mina 37 ºC. 
a. Continuar tal y como se describe partir del paso 4 en 
adelanta. 

Cálculo de Resultados da Anti-HBa <e•tablecido por al fabricanta)1 

Los cálculos deben realizarse separadamente para cada soporte de 
tir-3s. 
Abreviaturas: 
M = absorbancia de la muestra. 
CN = absorbancia media de los controles negativos. 
CP = absor~ancia del control anti-HBe positivo. 

Para los controles debe seguirse el siguiente criterio: 
CP < 0.6CN y CN > 0.5, y sólo uno de los valores del control 
negativo puede quedar fuera de 0.BCN y 1.2CN1 de otra forma se 
invalida el proceso y deberá repetirse. E~cluir un control negativo 
aberrante antes de calcular el valor de corte. Para las muestras el 
valor dP. corte es de ~.8CN. 

Interpr•tación de R••ultadoat 

Una muestra es positiva si M ~valor de corte. 
Un~ muestra es negativa si M > valor de corte. 

NOTA: En ocasiones pueden ocurrir reacciones falsas positivas, que 
en la mayoria de los casos no se repiten. Se recomienda, por lo 
tanto, volver a probar todas las muestras inicialmente positivas. 

3.3.3.6. HEPANOBTIKA HDV <Organon Teknika) 

Hepanostika HDV es un equipo diagnóstico para la detección de 
anticuerpos frente al antigeno delta de la hepatitis (anti-HD> y/o 
del antigeno delta de la hepatitis CHDAg> en suero o plasma humano. 
La prueba de anti-HD es un ensayo inmunoenzimAtico basado en el 
principio de inhibición del 11 sandwich 1'1 la prueba de HDAg se basa 
en el principio del ''sandwich''. 

Reactivos1 

l. TIRAS MICROELISA:Tiras con 12 pocillos que se han sensibilizado 
con anti-HD humano. 
2. CONTROL NEGATIVO: suero humano no reactivo para anti-HD y HDAg. 
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3. CONTROL POSITIV01 suero humano anti-HD reactivo. 
4, SOLUCION DE LAVAD01 Solución reguladora de fosfato. 
5. CONJUGADO LIOFILIZADO: anti-HD humano marcado con peroxidasa de 
r.1ibano picante. 
6. HDAg LIOFILIZADO: contiene extracto de hígado humano o de 
chimpancé, HDAg reactivo. 
7. TABLETA DE PEROXIDO DE UREA. 
8. DILUYENTE DE SUSTRATO. 
9. SUSTRATO: Solución de tetrametilbencidina 
10. SOLUCION DE PARO: ácido sulfúrico 1 ó 2 M. 

Procedimiento para Anti-H01 

l. Abrir la bolsa y sacar el soporte con el número necesario de 
tiras Microelisa. Cerrar la bolsa con las tiras restantes y el 
saquito de gel de sílice. Durante la determinación, las tiras deben 
mantenerse en el soporte. 
2. Pipetear 50 µl de cada muestra y de cada control en los 
pocillos, incluyendo un control positivo y un control negativo por 
cada tira; pipetear 50 µl de HDAg en cada pocillo conteniendo 
muestra o control. 
3. Cubrir las tiras con adhesivo, mezclar golpeando suavemente el 
lateral del soporte1 incubar 60 min a 37 °c. 
4. Lavar cuatro veces. 
5. Pipetear 100 µl de conjugado. 
6. Cubrir las tiras con nuevo adhesivo e incubar 60 min a 37 °c. 
7. Lavar cuatro veces. 
e. Pipetear 100 µl de solución sustrato. 
9. Incubar 30 min a 20-25 °C. 
10. A~adir 100 µl de solución de paro Cen el mismo orden y con los 
mismos intervalos de tiempo que la solución sustrato>. 
11. Lectura fotométrica. Medir Cdentro de 15 min del paso 10> la 
absorb.-\ncia de la soluciones a 450 nm. 

C'lculo de Resultados para Antl-HD <••tablacldo por •l fabrlcant•>• 

Los cálculos deben hacerse por separado para cada soporte de tiras: 
Abreviaturas 
N absorbanci~ media de los controles negativos 
P = absorbancia media de los controles positivos 
M = absorbancia de las muestras 

Eliminación de los valores aberrantes de los controles: 
Antes de determinar los resultados de la prueba, hay que eliminar 
los valores de los controles positivo y negativo que estAn fuera de 
rango. 
1. Eliminar controles negativos individuales con absorbancia ~ 
0.500. 
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2.Eliminar controles positivos individuales c= absorbancia ~ 
0.400. 
3. Calcular N y P. 
4. Eliminar controles positivos individuales con absorbancia ~ 0.4N 
5, Recalcular p, 
G. Eliminar controles negativos individuales con absorbancia ~ 
0.5CN + P>. 
7. Recalcular N y repetir el paso G en caso necesario. 

Una serie es válida solamente si menos de la mitad de todos los 
controles han sido eliminados. 

Cálculo del valor de corte: 
El valor de corte es igual a 0.5CN+P> 

lnterpratación de Resu1tados1 

Una muestra es positiva si M ~valor de corte. 
Una muestra es negativa si M > valor de corte. 

NOTA: En ocasiones pueden ocurrir reacciones falsas positivas, que 
en la mayoria de los casos no se repiten. Se recomienda, por lo 
tanto, volver a probar todas ·1as muestras inicialmente positivas. 

Procedimiento para HDAg1 

l. Abrir la bolsa y sacar el soporte con el número necesario de 
tiras Microelisa. Cerrar la bolsa con las tiras restantes y el 
saquito de gel de s{lice. Durante la determinación, las tiras deben 
mantenerse en el soporte. 
2. Pipetear 50 µ1 de cada muestra en los pocillos. Después de las 
muestra9, pipetear los controles. Incluir al menos tres controles 
negativos distribuidos entre la mayor cantidad de tiras posible y 
al menos un control positivo en cada serie. 
3. Cubrir las tiras con un adhesivo e incubar 60 min a 37 ºC (la 
incubación de una noche temperatura ambiente aumentará la 
sensibilidad). 
4. Lavar cuatro veces 
5. Pipetar 100 µl de conjugado. 
G. Cubrir las tiras con un adhesivo e incubar 60 min a 37 °C. 
7. Lñvar cuatro veces. 
e. Pipetear 100 µ1 de sustrato. 
9. Incubar 30 min a 20-25 °c. 
10. Parar l·a reacción añadiendo 100 µl de solución de paro (en el 
mismo orden y con los mismos intervalos de tiempo que la solución 
9ustrato). 
ll. Lectura fotométrica. Leer (dentro de los 15 min siguientes al 
paso anterior> la absorbancia de la soluciones a 450 nm. 
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CAlculo d• resultados para HDAg <establecido por el fabricante>• 

Los cálculos deben hacerse por separado para cada soporte de tiras. 
Abreviaturas: 
CN = absorbancia media de los controles negativos. 
CP = ab'5orbancia media de los controles. positivos. 
M = absorbancia de la muestra. 

Eliminación de los valores aberrantes de los controles: 
Antes de determinar los resultados de la prueba, hay que eliminar 
los valores de los controles positivo y negativo que están fuera de 
limite con la siguiente secuencia: 
1. Eliminar controles negativos individuales con absorbancia ~ 
0.200. 
2. Eliminar controles negativos individuales con absorbancia ~ 

0.400. 
3. Calcular CN y CP. 
4. Eliminar controles negativos individuales con absorbancia 
0. 7CN o > l. 3CN. 
s. Recalcular CN. 

Una prueba es válida solamente si menos de la mitad de los 
controles positivos y menos de la mitad de los controles negativos 
han sido eliminados. 

Cálculo del valor de corte: 
El valor de corte es CN + 0.100. 

Interpr•tación de Resultado•• 

Una muestra es positiva si M 2 valor de corte. 
Una muestra es negativa si M < valor de corte. 
NOTA; En ocasiones pueden ocurrir reacciones falsas positivas, que 
en la mayorla de lo~ casos no se repiten. Se recomienda, por lo 
tanto, volver a probar todas las muestras inicialmente positivas. 

3.3.3.7. MONOLIBA Antl-HCV <Diagnostica Past•ur) 

MONOLISA Anti-HCV es una técnica inmunoenzimAtic• basada en el 
principio del "sandwich" que permite la detección de anticuerpos 
asociados con una infección por el virus de la hepatitis C en suero 
humano. 
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Reactivost 

1. TIRAS MICROELISA: Tiras con 8 pocillos recubiertos con antígenos 
purificados: dos proteinas recombinantes producidas por Escherichia 
~de clones seleccionados en el área estructural y el área no 
estructural del genoma del virus C 
2. SOLUCION DE LAVAOO: Solución reguladora TRIS concentrada. 
3. CONTROL NEGATIVO: suero humano negativo para anti-HCV y negativo 
para los marcadores séricos del virus de la hepatitis 8 y negativo 
para Anticuerpos contra HIV. 
4. CONTROL POSITIVO: suero humano positivo para anti-HCV, negativo 
para HBsAg y negativo para los anticuerpos contra HIV. 
S. DILUYENTE DE MUESTRA: Solución reguladora de citrato. 
G. CONJUGADO: Anti-IgG humana marcada con peroxidasa. 
7. SUSTRATO: Tabletas de orto-fenilendiamina COPO). 
8. DILUYENTE DE SUSTRATO: Solución reguladora de citrato de sodio 
p•~ 5.G con 0.03~ de peróxido de hidrógeno. 
9. SDLUCION DE PARO: Acido sulfúrico 4 N. 

Procedimientos 

1. Abrir la bolsa y sacar el soporte con el número necesario de 
tiras Microelisa. Cerrar la bolsa con las tiras restantes y el 
saquito de gel de ~ilice. Durante la determinación, las tiras deben 
mantenerse en el soporte. 
2. Pipetear 90 µl de diluyente de la muestra en cada pocillo. 
3. Pipetear 10 µl de cada muestra, incluyendo dos controles 
negativos y tres controles positivos. Homogeneizar la mezcla con 
un minimo de tres aspiraciones con la pipeta de 10 µl. 
4. Cubrir las tiras con un adhesivo e incubar 60 min a 40 ºC en 
ba~o de agua, o en un incubador de microplaca en seco. 
5. Lavar tres veces. 
G. Pipetear 100 µ1 de conjugado. 
7. Cubrir las tiras con un adhesivo e incubar 60 min a 40 °c. 
a. Lavar cuatro veces. 
9. Pipetear 100 µl de la solución sustrato en cada pocillo. 
10. Incubar 30 min a 20-25 ºC en la oscuridad. 
11. Pipetear 50 µl de la solución de paro Cen la misma secuencia e 
intervalos de tiempo con que se colocó la solución sustrato>. 
12. Lectura fotométrica: Leer la absorbancia a 492 nm con un 
filtro de referencia de 620 nm Cen un plazo no mayor de 30 min 
después del paso 11>. 

C'lculo d• Resultados (antabl•cido por•l fabricant•>• 

Calcular la media de la absorbancia de los controles positivos 
<CP>. 
Calcular el valor de corte 
El valor de corte es igual a CP/4 
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El criterio de validación es el siguienter 
Para el control negativo: Cada valor de absorbancia individual 

debe ser < 0.200. 
Para el control positivo: Cada valor de absorbancia individual 

debe ser ~ 0.9 o ~ 2.50. Si uno de los controles positivos 
individuales difieren en más de un 307. de la media, calcule ésta de 
nuevo con los dos valores de los controles positivos restantes. 

Interpr•tación de Resultados1 

Una muestra es positiva si M > valor de corte. 
Una muestra es negativa si M (valor de corte. 
NOTA: Toda muestra inicialmente positiva debe repetirse ya que 
pueden presentarse ocasionalmente reacciones positivas falsas. Se 
recomienda que las muestras repetidamente positivas sean 
investigadas mediante pruebas adicionales más especificas. 

3.3.3.S. ENZYGNOST Anti-HCV CBahring) 

Enzygnost Anti-HCV es una prueba inmunoenzimática basada en el 
principio del ''sand~ich'', para la detección de anticuerpos IgG 
contra el virus de la hepatitis e CVHC>. 

Reactivos1 

l. TIRAS MICROELISA: Tiras con 8 pocillos recubiertos con un 
péptido sintético elaborado a partir de la proteína no estructurada 
de 1 a zona NSP4 y con un pépt ido sintético del "core 11

• 

2. CONTROL NEGATIVO: Suero humano sin anticuerpos contra el VHC. 
3. CONTROL POSITIVO: Suero humano con anticuerpos contra el VHC. 
4. DILUYENTE DE MUESTRAS1 Contiene TRIS C9.77.) y cloruro de sodio 
(4. 77.l. 
5. CONJUGADO: Anti-IgG humana marcada con peroxidasa. 
G. SUSTRATO: Diclorhidrato de tetrametilbenzidina al 0.5 7.. 
7. DILUYENTE DE SUSTRATO: Peróxido de hidrógeno (0.017.) en solución 
reguladora de acetato. 
e. SOLUCION DE LAVADO: Solución de diluyente de sustrato con 
adición de Tween y cloruro de sodioC9'l.). 
9. SOLUCION DE PARO: Acido sulfúrico 0.5 N. 

Procedimtento1 

1. Lavar dos veces el número de tiras necesarias con 
aproximadamente 0.3 ml de la solución de lavado. 
2. Pipetear en cada pocillo 50 µl de diluyente de muestras. 
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3. Pipetrar en 4 pocillos 50 µl de control negativo y en 2 pocillos 
50 µl de control positivo en cada uno, asi como en cada uno de los 
pocillos restantes 50 µl de muestra. 
4. Cubrir con un adhesivo e incubar 30 min a 37°C. 
5. Lavar cuatro veces. 
6. Pipetear 100 µl de conjugado. 
7. Cubrir e incubar 30 min a 37 °c. 
8. Lavar cuatro veces. 
9. Pipetear 100 µl de sustrato. 
10. Incubar 30 min a 20-25 ºC en la 
11. Parar la reacción añadiendo 100 
el mismo orden y con los mismos 
solución de sustrato>. 

oscuridad. 
µl de la solución de 
intervalo9 de tiempo 

paro <en 
que la 

12. Lectura fotométrica. Leer <dentro de la hora siguiente al paso 
11) la absorbancia de la soluciones a 450 nm. 

Cálculo de Resultados1 

Los valores individuales de los controles negativos deben ser menor 
o igual 0.100¡ los valores individuales de los controles positivos 
deben ser mayo~ o igual a 0.600. 
Si uno de los valores de absorbancia de los controles negativos se 
halla fuera de limite, no se toma en cuenta para el cálculo. Los 
valores de los controles positivos, en cambio, deben de estar ambos 
dentro del limite especificado. Si no se cumplen estos requisitos, 
hay que repetir la prueba. 

Cálculo del valor de corte1 
CN= Promedio de los controles negativos. 

El valor de corte es igual a CN + 0.250 

Interpretación de Resultados• 

Una muestra es positiva si M ~valor de corte. 
Una muestra es negativa si M < valor de corte. 

NOTA: Toda muestra inicialmente positiva debe repetirse ya que 
pueden presentarse ocasionalmente reacciones positivas falsas. Se 
recomienda que las muestras repetidamente positivas sean 
investigadas mediante pruebas adicionales más especificas. 
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3.3.3.9. UBI HCV EIA <Organon Teknlka> 

La prueba UBI HCV EIA es un inmunoensayo enzimático basado en el 
principio de ''sandwich 1

', para la detección in vitre de anticuerpos 
contra el virus de la Hepatitis e <VHC> en suero o plasma humanos. 

Reactivos1 

1. MICROPLACA (96 pocillos>: Cada pocillo de la microplaca contiene 
péptido'5 sintéticos del" VHC adsorbidos. 
2. DILUYENTE DE LA MUESTRAi Solución reguladora de fosfato que 
contiene suero de cabra normal. 
3. BLANCO: Solución reguladora de fosfato que contiene suero de 
cabra normal. 
4. CONTROL NEGATIVO: Suero humano normal inactivado, diluido en un 
diluyente de muestra que no es reactivo para el HBsAg, ni para los 
anticuerpos lll','-1,2 y HTLV-1. 
S. CONTROL POSITIVO OEBIL: Plasma humano inactivado diluido en un 
diluyente de muestra que contiene un titulo bajo de anticuerpos 
especificas para los antígenos péptidos del VHC. No reactivo para 
el HBsAg, ni anti-HIV-1,2 y anti-HTLV-I •• 
6. CONTROL POSITIVO FUERTE1 Plasma humano inactivado diluido en un 
diluyente de muestra que contiene un elevado titulo de anticuerpos 
específicos para los antígenos péptidos del VHC. No reactivo para 
el HBsAg, ni anti-HlV-1,2 y anti-HTLV-1. 
7. SOLUCION DE LAVADO: Solución reguladora de fosfato. 
8. CONJUGADO: Inmunoglobulina antihumana de cabra marcada con 
peroxidasa de rábano picante. 
9. DILUYENTE DE CONJUGADO: Solución reguladora de fosfato con suero 
de cabra normal 
10. SUSTRATO: Tabletas de O-fenilendlamina-2HC1. 
11. DILUYENTE DE SUSTRATO: Solución reguladora de citrato-fosfato 
con peróxido de hidrógeno. 
12. SOLUCION DE PARO: Acido sulfúrico IM. 
13. MICROPLACA DE DILUCION: Microplaca para la predilución de las 
muestras. 

Proc11dimiento1 

1. Dispensar el blanco y los controles directamente de sus 
recipientes a la microplaca de dilución. No se requiere ninguna 
dilución previa. Dispensar 220 µl de cada uno por duplicado. 
2. Dilución de muestrag(1:21>. Dispensar 15 µl de cada muestra a 
los pocillos de la microplaca de dilución, seguidos de 300 µ1 de 
diluyente de muestrü. 
3. Abrir la bolsa y sacar el soporte con el nómero necesario de 
tiras Microelisa. Cerrar la bolsa con la silica gel dentro. 
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4. Transferir 200 µl del blanco, controles y muestras diluidas 
desde c~da. pocillo de la microplaca de dilución a su pocillo 
correspondiente en la microplaca. 
5. Cubrir con 'un adhesivo e incubar 15 min a 37°C. 
6. Lavar seis veces. 
7. Pipetear 100 µl de la solución de conjugado. 
e. Cubrir e incubar 15 min a 37°C. 
9. Lavar 6 veces. 
10. Pipetear 100 µl de la solución sustrato. 
11. Cubrir e incubar durante 15 minutos a 37°C. 
12. Parar la reacción a~adiendo 100 µl de la solución de paro Cen 
el mismo orden y con los mismos intervalos de tiempo que la 
sol uc i6n de sustrato). 
13. Lectura fotométrica. Leer Cdentro de las dos horas siguientes 
al paso 12> la absorbancia de la soluciones a 492 nm, y una 
longitud de referencia de 620 nm. Leer a 450 nm si los valores 
individuales de los controles positivos fuertes son superiores a 
2. 0121 a 492 nm. 

C61culo de Resultados <establecido por •1 fabricant•>• 

l. Determinar el promedio de los blancos Ctodos los valores de 
absorbancia para los controles y las muestras se obtienen por 
sustracción del valor de absorbancia promedio de los dos blancos>. 
2. Determinar el promedio de los controles negativos (lon valores 
individuales del control negativo corregidos por el blanco deben 
ser menores o iguales a 0.100 unidades de absorbancia>. 
3. Determinar el promedio de los controles positivos fuertes Cla 
absorbancia individual del control positivo fuerte corregida por el 
blanco debe ser superior a 0.40, y debe encontrarse el promedio del 
control positivo fuerte en el rango comprendido entre 0.s y 1.5). 

Para que la prueba sea válida, el valor de CPf-CN debe ser ~ 0.400. 
Si ese no fuere el caso, el motivo puede ser una técnica incorrecta 
o un deterioro del reactivo y se deberá repetir el ensayo. 
El control positivo débil es suministrado para que sea m•s 
confiable la positividad de la prueba. 

Cálculo del valor de cortes 
El valor de corte es igual a 0.15CCPf) 

Jnterpretacl6n de R••ultados1 

Una muestra es positiva si M ~valor de corte. 
Una muestra es negativa si M < valor de corte. 

NOTA: Toda muestra inicialmente positiva debe repetirse ya que 
pueden presentarse ocaionalmente reacciones positivas falsas. Se 
recomienda que las muestras repetidamente positivas sean 
investigadas mediante pruebas adicionales más especificas. 
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3.3.3.10. Lia T•k HCV III (Organon Teknika> 

Lia Tek es un ensayo inmunoenzimático de tipo inmunoblot basado en 
el principio de ºsandwich", para la detección de anticuerpos contra 
el virus de la hepatitis e CVHC> en suero o plasma humanos. La 
prueba detecta anticuerpos específicos dirigidos contra proteínas 
del VHC. 

Reactivo•• 

l. TlRAS DE PRUEBA: Recubiertas con antígenos sintéticos y 
recombinantesCE2/NS1, NS3, NS4, NSS y epitopes del "core") del VHC, 
IgG humana y anti-JgG Cde oveja) y estreptavidina. 
2. COMTROL NEGATIVO: Suero humano normal no reactivo para anti-HCV, 
el HBsAg, ni para ant:i-HIV-1,2 y anti-HTLV-I. 
3. CONTROL POSITIVOz Suero humano reactivo para anti-VHC. No 
reactivo para el HBsAg, ni anti-HIV-1,2 y anti-HTLV-1. 
4. DILUYENTE DE LA MUESTRA. 
5. CONJUGAD01 Anti-IgG humana marcada con fosfatasa alcalina. 
6. DILUYENTE DE CONJUGADO. 
7. SUSTRATO: Bromocloro-indoilfosfato en dimetilformamida. 
8. DILUYENTE DE SUSTRATO. 
9. SOLUC!ON DE LAVADO 
10. SOLUC!ON DE PARO: Acido sulfurico 0.1 M. 
11. CHAROLAS DE INCUBACION CON CANALES. 

Procedtmtento1 

1. Colocar en la charola el número de canales necesarios 
(incluyendo dos canales para. los controles> y poner una tira de 
prueba en cada canal. 
2. Pipetear 1 ml de diluyente de muestra en los canales destinados 
~ las muestras Cno pipetear diluyente de muestra en los canales 
para los controles). 
3. Añ~dir 10 µl de muestra a sus canales correspondientes. 
4. Pipetear 1 ml de control negativo y positivo a sus respectivos 
canales. 
5. Cubrir los canales con un adhesivo e incubar con agitación 14-18 
hrs a 20-25° e. 
6. Lavar las tiras de prueba: Aspirar el líquido cont•nido y 
agregar 1 mi de solución de lavado, agitar por 1 min usando un 
agitador orbital. Repetir el procedimiento dos veces más. 
7. Pipetear 1 mi de conJugado diluido. 
B. Incubar con agitación por 30 min a 20-25°C. 
9. Lavar las tiras dos veces con solución de lavado y una vez con 
diluyente de sustrato. 
10. Pipetear 1 mi de sustrato diluido. 
11. Incubar con agitación por 30 min a 20-25°C. 
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12. Aspirar ~l liquido de los canales y pipetear 1 ml de solución 
de paro. 
13. Incubar con agitación 10-30 min a 20-25°C. 
14. Colocar las tiras sobre un papel absorbente con el lado 
recubierto hacia arriba y dejar secar completamente (se puede 
utilizar una pistola de aire o guardarlas en la oscuridad por 30 
min>. 

Resultad os 1 

Las tiras desarrollan bandas de color púrpura. Las lecturas de 
reactividad deben ser hechas individualmente para cada tira. 

tira de identificación: 

nivel 3• 
1nti-lg6 huHn• 
positivo fuerte 

ntrephvldin1 nivel I+ 

nivel +/-
JgG huHn1 
postlvodébll 

1 1 1 1 
e ore El/NSI NS3 NS4 NSS 

lgG huHn1 
positivo •odl!rado ---------- epitopes de YHC -----------

Intensidad del color 

menor que el nivel +/-

mayor o igual que el nivel +/­
y menor que el nivel 1+ 

igual que el nivel l+ 

mayor que el nivel l + 
y menor que el nivel 3+ 

igual que el nivel 3+· 

mayor que el nivel 3+ 
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:!:. 

l+ 

2+ 

3+ 

4+ 



lnt•rprntacl6n de Resultado•• 

Una muestra es negativa para anti-VHC si todas las lineas de 
antígenos del VHC tienen una lectura negativa <->. 
Una muestra es positiva para anti-VHC si al menos una linea de 
antígenos de VHC tiene una lectura de 2+ o mayor, o si al menos dos 
lineas de antígenos de VHC tiene una lectura del+ o mayor. 
Una muestra es indeterminada si las lecturas no pueden ser 
interpretadas como positivas. 

3.3.4. ANALISIS ESTADISTICO. 

Se estimaron las tasas de seroprevalencia de los distintos agentes 
virales para la República Mexicanas así como para el sexo y la 
edad. 
Las tasas de seroprevalencia se calcularon en base a la siguiente 
rórmula& 

Tasa de 
seroprevalencia 

Número total de casos seropositivos 

Población total 
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RESULTADOS V DXSCUSXONES 

4.1. RESULTADOS 

HEPATITIS A 

La seroprevalencia encontrada.para hepatitis A en la República 
Me~icana fue del 93.27X, hallándose una distribución homogénea de 
los casos positivos en las 32 entidades. 
El cuadro [ y la figura I muestran la presencia de anticuerpos 
contra el VHA por grupos de edad. En la población menor a 10 años 
se encontró una seroprevalencia del 78.GGX, la cual tuvo un aumento 
progresivo hasta alcanzar el 100X a partir de los 30 años. 
Los resultados de seroprevalencia según el sexo se indican en· el 
cuadro ti. 

HEPATITIS B 

Se halló una seroprevalencia de hepatitis 8 del 4.84X en el pais• 
la figura II muestra la distribución geográfica de casos positivos. 
En el cuadro 111 y la figura 111 se observa la prevalencia del VHB 
por grupos de edad, con seropositividad desde los primeros años de 
vida C2.0BY.>, triplicándose al llegar a los 49 años C6.3B'l.), para 
luego presentar un gran incremento a partir de los 60 años C24.49'l. 
en promedio>. 
El cuadro IV muestra los resultados se seroprevalencia de acuerdo 
al sexo. 
Las prevalencias de HBsAg, anti-HBc y anti-HBs se dan en el cuadro 
V. De los 30 casos positivos a algún marcador, el 36.6G'l. resultó 
positivo para anti-H8e y ninguno para HBeAg. 

HEPATITIS C 

La seroprevalencia del VHC encontrada en México fue del 0.36'l.; la 
distribución geográfica se aprecia en la figura IV. 
En el cuadro VI y la figura V se muestra la seroprevalencia del VHC 
según grupos de edad; la seropositividad aumenta conforme a la 
edad, pero en el grupo de 30-39 años se da un drástico incremento 
Cl,47~>. 

En el cuadro VII se aprecian los resultados de seroprevalencia 
según el sexo. 

HEPATITIS DELTA 

Sólo se trabajaron los 30 sueros que resultaron positivos a algún 
marcador serológico del VHB. No se encontró ningún caso positivo 
para el VHO. 



CUADRO l. Seroprevalencla de Hepatitis A según grupos de edad 

Grupo de edad Seroposltlvos 
(años) Población muestra! Población Porcentaje 

1 - 9 75 59 78.66 
10 -19 80 74 92.50 
20 -29 52 51 98.07 
30 -39 50 50 100.00 
40-49 27 27 100.00 
50 -59 17 17 100.00 
60 -69 12 12 100.00 
70 y más 14 14 100.00 

Total 327 305 93.27 
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FIGURA l. Seroprevalencia de Hepatitis A según grupos de edad 
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CUADRO 11. Seroprevalencla de Hepatitis A según sexo 

Seroposlllvos 
Sexo Población muestra! Población Porcentaje 

Femenino 168 160 95.23 
Masculino 159 145 91.19 

Total 327 305 93.27 
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FIGURA 11. Distribución geográfica de la Hepatitis B 
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CUADROlll. Seroprevalencla de Hepatitis B según grupos de edad 

Grupo de edad Seropositlvos 
(años) Población muestra! Población Porcentaje 

1 - 9 144 3 2.08 
10 -19 161 3 1.86 
20-29 89 3 3.37 
30-39 90 4 4.44 
40-49 47 3 6.38 
50-59 35 1 2.85 
60-69 27 7 25.92 
70 y más 26 6 23.07 

Total 619 30 4.84 
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CUADRO IV. Seroprevalencla de Hepatitis B según sexo 

Seroposltlvos 
Sexo Población muestra! Población Porcentaje 

Femenino 340 15 4.41 
Masculino 279 15 5.37 

Total 619 30 4.84 
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CUADRO V. Seroprevalencla de marcadores serológlcos de Hepatitis B 

Marcador scrológico Scroposltlvos Porcentaje 

HBsAg 1 0.16 
Anti-HBc 19 3.06 
Anti-HBs 26 4.20 
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FIGURA IV. Distribución geográfica de la Hepatitis C 
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CUAOROVI. Seroprevalencla de Hepatitis C según grupos de edad 

Grupo de edad Seroposltlvos 
(allos) Población muestra! Población Porcentaje 

1 • 9 751 o 0.00 
10-19 671 1 0.14 
20. 29 438 1 0.22 
30-39 340 5 1.47 
40-49 625 2 0.32 
50. 59 194 1 0.51 
60-69 138 1 0.72 
70ymás 102 1 0.98 

Total 3259 12 0.36 
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CUADRO VII. Seroprevalencia de Hepatitis C según sexo 

Seropositivos 
Sexo Población muestra! Población Porcentaje 

Femenino 1940 8 0.41 
Masculino 1319 4 0.30 

Total 3259 12 0.36 
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4.2. DISCUSIONES 

HEPATITIS A 

Para evaluar la prevalencia del VHA fue necesario determinar 
inmunoglobulinas del tipo IgG, en una muestra representativa de la 
República Mexicana. 
La seroprevalencia del 93.27% encontrada está distribuida en todo 
el pais de manera uniforme. 
De acuerdo con los resultados obtenidos, la seroprevalencia de 
anti-VHA totales se incrementa en forma progresiva con la edad, lo 
que indica que la población me><icana tiene contacto con el VHA 
desde etapas tempranas de la vida; a partir de los 10 años de edad 
más del 90'l. de la población ya presenta hallazgos de contacto con 
el VHI\. 
La tasa de seroprevalencia entre ambos sexos fue muy similar, 
siendo la diferencia estadística de sólo un 3.74'l.. Esto indica que 
t~nto hombres como mujeres están expuestos por igual a una 
infección con VHA. 

HEPATITIS B 

La finalidad dP. haber realizado la detección de diversos marcadores 
serológicos, fue el rastrear todo contacto que la población 
mexicana pudiera tener con el VHB. La seroprevalencia de infección 
por el VHB observada fue del 4.84%, con una mayor frecuencia de 
positividad para el marcador anti-HBs. 
Al contrario que con el VHA, existe una diferencia en cuanto a 
prevalencia de infección por zonas geográficas, siendo las 
entidades de mayor riesgo las fronterizas, costeras y con alto 
índir.e demográfico 
A partir de los 20 años de edad la seropositividad comienza a 
incrementarse debido probablemente al contacto con el virus, y~ sea 
vla sexual o parenteral.El gran incremento observado a pn~:2·r de 
l·.:>s 60 años puede deberse principalmente a que la búsqued t{el VHB 
en la sangre y sus productos tiene poco tiempo, la primeras ebas 
para detectar el VHB se introdujeron a México a principios de la 
decada de las setentas, siendo hasta 1986 cuando se estableció como 
obligatoria la búsqueda del VHB en la sangre y sus productos. 
La tasa de seroprevalencia de los hombres fue estadísticamente un 
21.76% mayor que la de las mujeres, y esto se explica por el mayor 
número de probabilidades de infección que tiene el sexo masculino, 
sobretodo por vía sexual. 
De los casos positivos, cabP mencionar que el único positivo para 
HBsAg, lo fue también para anti-HBs, anti-HBc y anti-HBe¡ este 
resultado se explica por la existencia de anticuerpos heterotípicos 
los cuales a pesar de estar presentes en el suero no son capaces de 
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neutralizar el virus por estar üirigidos a un serotipo distinto de 
HBsAg. De los 30 casos positivos a algún marcador, 26 CB6.6G'l.> 
fueron positivos para el anti-HBs, lo cual habla de inmunidad; los 
4. ca~os restantes C13.33'l.) que fueron negativos para el anti-HBs 
indican la presencia de portadores crónicos en el pais. 

HEPATITIS C 

La encuesta reveló una seropositividad a los anti-VHC del 0.3G'l. a 
nivel República; la prevalencia en la mayoría de los estados fue 
nula, concentrándose los casos positivos en entidades hacia la zona 
oeste y centro. No se obtuvo un aumento progresivo de 
sey·opositividad con la edad, y solo se observa un pico en el grupo 
de edüd de 30-39 años debido quizás en primer lugar a que los 
anti-VHC no permanecen de por vida, y al riesgo de adquirir el 
virus de manera transfusional por este grupo. El sexo femenino 
presentó una seroprevalencia mayor estadísticamente en un 36.GG'l. 
respecto al sexo masculino; dado que la principal vía de 
transmisión de la hepatitis Ces la parenteral, el parto puede 
considerarse factor de riesgo para adquirir la infección. 

HEPATITIS DELTA 

Debido a que sólo se realizó la búsqueda del VHO en pacientr.s 
positivos para el VHB, el número de muestras procesadas para el VHO 
fue muy pequeño, por lo que no se considera una población 
representativa, y es necesario una muestra mayor. 
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C:ONC:LUS:CONES 

HEPATITIS A 

Los resulta.dos aquí expuestos muestran que en México, como en otros 
paises en vi.as de rt~sarrollo, la seroprevalencia del VHA es muy 
alta C93.27'l.>, y se ajustó a las estimaciones hechas con 
anterioridad que se suponían mayores al 90%. 
La información más importante que se deriva de este estudio es que 
el riesgo de contacto con el VHA, según lo indica la 
seroprevalencia, está ampliamente distribuido en la República 
Mexicana, en todos los estratos socioeconómicos, edades, sexos y 
asentamientos tanto urbanos como rurales. 
En consecuencia, es de suma importancia establecer normas para el 
control de la transmisión del VHA, que deben enfocarse a la 

·totalidad de la comunidad y a la elevación integral de las 
condiciones de vida y salubridad del país, y no a grupos concretos 
y medidas aisladas. 

HEPATITIS B 

l.a seroprQvalencia de la hepatitis viral tipo Ben México es del 
4.84'l. la cual fue muy próxima al valor estimado del Si'.. 
El verd~dero motivo de relizar una encuesta seroepidemiológica de 
este tipo es la prevención de la enfermedad, especialmente ahora 
que existe una vacuna eficaz, aunque debe evaluarse la relación 
costo-beneficio por el precio relativamente alto de la vacuna. No 
obstante, como una alternativa más accesible para un país en 
desarrollo como el nuestro, podria ofrecerse información de cómo 
evitar el contagio aunado a alguna campaña de prevención de 
enfermedades de transmisión sexual en los medios de comunicación 
masivos (actualmente se considera a la transmisión sexual como el 
mecanismo más factible para adquirir la infección por el VHB>; asi 
como la administración de la vacuna principalmente a grupos de 
riesgo como personal de salud. Podria recurrirse también a la 
detección de portadores asintomáticos para frenar la diseminación 
del virus. 

HEPATITIS C 

Si bien la prevalencia obtenida en la encuesta fue del 0.36'l., y las 
e-stimaciones previas er.nn del l'l., debe hacerse notar que la 
estimación se basó en estudios realizados en a~os anteriores al 
d~sarrollo de una prueba confirmatoria para hepatitis C, y sólo se 
contaba con pruebas del tipo inmunoenzimático, las cuales, a pesar 
de su sensibilidad y especificidad, siempre dan cierto porcentaje 
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de falsos positivos. Si se considera el total de muestras 
repetidamente reactivas por ELISA para anti-VHC, se obtiene una 
seroprevalencia del 0.B'l., la cual se aproxima considerablemente a 
la estimación del l'l.; por ello s{ se puede considerar al tamaño 
muestral como representativo y a los resultados obtenidos como 
confiables. 
Con la información ohtenida, deberían iniciarse otros estudios para 
encontrar el mecanismo de transmisión de la hepatitis C en ciertas 
zonas del país, donde se halla una concentración marcada de casos 
positivos. Dado que no se cuenta con medicamentos ni vacunas 
totalmente eficaces, sólo puede recurrirse a una difusión de 
información acerca de las vías de transmisión conocidas del VHC 
como medida profiláctica. 

HEPATITIS DELTA 

No se logró conocer la seroprevalencia para el VHD, para lo cual 
es recomendable realizar un estudio seroepidemiológico más extenso. 

Las hepatitis virales son un problema de salud en México, no sólo 
por lo común de las infecciones, pues además de la morbi-mortalidad 
a Ja que están asociadas no existe a la fecha un tratamiento 
eficaz, y a excepción de la hepatitis B, no hay vacuna para 
prevenirlas; por tanto los enfoques de prevención van dirigidos en 
algunos ca5os C Hepatitis B, C y delta) hacia el tamizaJe de 
donadores para transfundir sangre segura, y en otros CHepatitis A y 
las dem~s transmitidas entéricamente) al mejoramiento de 
condiciones de higiene. 
La importanci~ de este trabajo es haber proporcionado información 
actual y confiable de la prevalencia de las hepatitis virales en la 
República Mexicana que ayudarán al establecimiento de estrategias 
para la prevención y centro) de estas enfermedades. 
Es necesario realizar otros estudios como el presente para ampliar 
el conocimiento de la prevalencia de infección con otros agentes 
virales causales de hopatitis, como el virus de la hepatitis delta 
y el virus de la hepatitis transmitido entéricamente CVHE). 
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APENDXCE 

PREPARACION DE REACTIVOS 

HAVAB EIA CAbbot L•bor•tori••> 

1. SUSTRATOr Cada tableta de ortofenilendiamina COPO> se disuelve 
en 5 ml de diluyente de sustrato. La solución sustrato se debe 
preparar inmediatamente antes de utilizarla. Una vez preparada, la 
solucion es estable durante 60 min a la temperatura ambiente. 

Hep•nostika HB•Ag (Org•non T•knik•> 

1. SDLUCION DE LAVAD01 Diluir solución reguladora de fosfato 
concentrado 1125 con agua destilada. La solución de lavado diluida 
es estable dos semanas a 2-BºC. 
2. PEROXIDO DE UREA1 La tableta de peróxido de urea se disuelve en 
10 ml de agua destilada Cel material insoluble presente no afecta a 
la prueba>1 si se guarda en la oscuridad a 2-8 °c es estable 
durante un año. 
3. SUSTRATO. Cada tableta de OPO se disuelve en 2.5 mi de agua 
destiladaJ guardar en la oscuridad hasta su completa disolución, lo 
cual ocurre en aproximadamente 15 min; a~adir 100 µ1 de peróxido de 
urea por cada 2.5 ml de solucion de OPD. La solución sustrato debe 
emplearse de inmediato. 

HONOLIBA Anti-HBc <Dl•gnoatica P•ateur> 

l. SOLUCION DE LAVADO: Diluir 1:10 con agua destiladaJ es estable 
quincv dlas a 2-8 °c. 
2. SUSTRATO:Disolver cada tableta de OPD en 10 ml de diliyente de 
sustratof debe emple•rse en má~imo media hora y tenerlo aleJado de 
la luz directa. 

Hep•nostik• •nti-HBa <Organon T•knik•> 

1. SOLUCION DE LAVAD01 Diluir la solución reguladora de fosfato 
concentrado 1:25 con agua destilada. La solución de lavado diluida 
es estable dos semanas a 2-B°C. 
2. CONJUGAD01 Reconstituir cada vial de conjugado con 5.6 mi de 
solvente para conJugado, dejar que se disuelva por completo <unos 
tres minutos> y homogeneizar. Mezclar los contenidos en cago de 
utilizar m~s de un vial; el conJugado recongtttuído es establ• 
cuatro semanas a 2-8 °c. 
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3. PEROXIDO DE lJREA1 La tableta de peróddo de urea se disuelve en 
10 ml de agua de$tilada Cel material insoluble presente no afecta a 
la prueba>; en la oscuridad a 2-B 0 c es estable durante un año. 
4.PEROXIDO/TAMPON SUSTRA1·01 De la solución de peróxido de urea se 
añade l ml al vial que contiene el diluyente de sustrato1 es 
estable un año a 2-8 °c. 
5. SUSTRATO: Para preparar 5.6 ml de solución sustrato se añaden 
0.5 ml de peróxido/tampón sustrato a 5 ml de agua destilada y 
mezclar; añadir 100 µl de tetrametilbencidina CTMB> y mezclar. La 
solución sustrato tiene que ser (casi) incolora cuando se emplee; 
nu estabilidad es muy poca,por lo que debe prepararse y emplearse 
de inmediato <máximo media hora). 

llepano•tika HBeAg/anti-HB• (Drganon T•knika> 

l. SOLUCION DE LAVAD01 La solución de lavado debe diluirse 1110 con 
agua destilada antes de su uso. La solución de lavado diluida es 
estable a 2-8 ºC durante ocho semanas. 
2. CONJUGAD01 cada vial debe reconstituirse con 6 ml de cloruro 
sódico 0.15 mol/lJ un vial es suficiente para cuatro tiras. El 
conJug~do reconstituido es estable ocho semanas a -~0 ºC y puede 
ser congelado no más de dos veces. 
3. PEROXIDO DE UREA1 La tableta de peróxido de urea se disuelve en 
10 ml de agua destilada <el material insoluble presente no afecta a 
la prueba>; si se guarda en la oscuridad a 2-B °C es estable 
durante un año. 
4.PEROXIDO/SUSTRATOz De la solución de peróxido de urea se añade 
0.5 ml al vial que contiene el diluyente de sustratoJ es estable un 
año a 2-8 °C en 1~ oscuridad. 
5. SUSTRATO: Por cada 0.3 ml de peróxido/sustrato se añaden 2.7 ml 
de agua destilada, mezclarf añadir 25 µl de solución TMB y 
mezclar. La solución sustrato tiene que ser <casi> incolora cuando 
5e emplee; su estabilidad es muy poca,por lo que debe prepararse y 
emplearse de inmediato <máximo media hora>. 

l~pano!!tika HDV <Drganon T•knika> 

l. SOLUCION DE LAVAOOt Diluir la solución reguladora de fosfato 
concentrada 1:25 con agua destilada. La solución de lavado diluida 
es estable dos semanas a 2-8°C. 
2.HDAg: Cada vial debe reconstituirse con 1 ml de agua destilada 
para la prueba de anti-HD y 0.5 ml de agua destilada para la prueba 
de t-tDAg CNota1 la solución de HDAg se utiliza como control HDAg 
positivo en la técnica de HOAg>J al HDAg reconstituido no permanece 
estable, por lo que debe emplearse en un plazo no mayor de dos 
horas. 
3. CONJUGADO: Reconstituir cada vial de conjugado con 1.5 ml de 
agua destilada, mezclar los contenidos en caso de utilizar más de 
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un vial; el conjugado reconstituido no permanece estable, por lo 
que debe emplearse en un plazo no mayor de dos horas. 
4. PEROXIDO DE UREA: La tableta de peróKido de urea se disuelve en 
10 ml de agua destilada Cel material insoluble presente no afecta a 
la prueba>; si se guarda en la oscuridad a 2-8 °C es estable 
durante un año. 
S.PEROXIDO/SUSTRATO: De la solución de peróKido de urea se añade 1 
ml al vial que contiene el diluyente de sustratos es estable un 
año a 2-8 °c. 
6. SUSTRATO: Para preparar 5.6 ml de solución sustrato se añaden 
0.5 ml de peróxido/sustrato a 5 ml de agua destilada y mezclars 
añadir 100 µl de solución TMB y mezclar. La solución sustrato tiene 
que ser Ccasi) incolora cuando se emplee1 su estabilidad es muy 
poca,por lo que debe prepararse y emplearse de inmediato CmAximo 
media hora>. 

MONDLIBA Anti-HCV (Qiagno•tica Pa•t•ur> 

!. SOLUCION DE LAVAD01 Diluir la solución de lavado 1:10 en agua 
· destil~da; es estable quince días a 2-8 °c. 

2. SUSTRATO: Disolver cada tableta de orto-fenilendiamina en 10 ml 
de diluyente de sustratoJ su estabilidad es muy poca, por lo que 
debe emplearse de inmediato y mantenerse alejado de la luz directa. 

Enzygnost Anti-HCV <Bh•ring> 

l. Diluir la solución de lavado 1:20 con agua destilada. Una vez 
preparado, la solución de lavado diluida es estable durante una 
semana a 2-a 0 c. 
2. Diluir el sustrato 1:11 con el diluyente de sustrato, antes de 
utilizarlo. Utilizar la solución de conjugado preparada, en menos 
de ocho horas, guardada en la oscu~idad a 18-25°C. 

UBI HCV EIA <Drganon T•knika> 

l. SOLUCION DE LAVADO: Diluir la solución de lavado !110 con agua 
destilada. Una vez prepaYado, la solución de lavado diluida es 
estable durante tres meses. 
2. CONJUGADO: Diluir el conjugado 11101 con el diluyente de 
conjugado, antes de utilizarlo. Utilizar la solución de conjugado 
preparada, en menos de ocho horas. 
3. SUSTRATOz La solución sustrato de OPD se debe preparar 
inmediatamente ant~s de utilizarla. Una vez preparada, la solución 
es estable durante 60 min. a la temperatura ambiente. Cada tableta 
de OPD se disuelve en 3 ml de diluyente de OPD. 
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Lia Tek HCV 111 <Organon Teknika) 

l. Diluir la solución de lavado 115 con agua destilada. Una vez 
preparado, la solución de lavado diluida es estable durante do9 
semanas guardado a 2-8°C. 
2. Diluir el conjugado 1:100 con el diluyente de conjugado, antes 
de utilizarlo. Utilizar la solución de conjugado preparada, en 
menos de ocho horas, guardada en la oscuridad. 
3. Diluir el sustrato 11100 con el diluyente de sustrato, antes de 
utilizarlo. Utilizar la solución de conjugado preparada, en menos 
de ocho horas, guardada en la oscuridad a 18-25°C. 
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