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RESUMEN 

Se ha reportado que los pacientes con cirrosis post-etílica son falsamente 
seropositivos al virus C de la hepatitis, sin embargo suelen ser sujetos 
politransfundidos y por lo tanto portadores de factores de riesgo para adquirir la 
hepatitis. 

En este estudio longitudinal, prospectivo y abierto se evaluaron 60 pacientes con 
cirrosis hepática post-etílica divididos en dos grupos. 

Grupo A con 44 sujetos sin antecedentes de transfusión sanguínea. Grupo 13 constó 
de 16 enfermos con antecedentes de transfusión previa. 

En ambos grupos se realizó búsqueda de anticuerpos contra el virus C de la hepatitis 
(VC11) por el método de aglutinación en partículas y posteriormente por el método 
confirmatorio de RIBA. 

No se incluyeron sujetos transfundidos en nuestro Hospital, porque desde hace 5 
años se hace determinación de anticuerpos contra el virus mencionado en los 
donadores. 

Ningún paciente sin antecedentes de transfusión fue seropositivo, mientras que 14 
de los 16 sujetos transfundidos (87%) lo fueron (pz0.05). 

Nuestros resultados apoyan el que la seropositividad al VCH en los pacientes 
cirróticos es secundaria a infección viral real post-transfusión y no una falsa 'malva 
por reacción cruzada. 



SUNIMARY 

It has been reponed that poslelilic eirrhotic patients are false seropositive lo 
hepatitis C virus, but they are usttally politransfunded patients and members of a 
risk group to gel the virus. In a comparativa prospzetive and opon trial, 	assesed 
60 patients with postetilic cirrhosis diagnosis divided in 2 groups: Group A: 44 
patients without blood transfusion and Group 13: 16 subjets with blood transfusion 
anlecedent. In both groups we screcned for antibodies against hepatitis C virus 
(IICV) using the panicle aglulination method and the confirmatory JUBA tea We 
did no included suhjets transfunded in our Hospital because we have boca screcned 
our blood donnor since 3 ycar ago. No patient without blood transfusión had 
anlibodies against the HCV, but 14 of the 16 transfunded patients (87%) mere 
posilive to lhe (P<0.05). Our results support that the seropositivily of the eirrhofic 
patients to HCV is a real viril infecction sccundary to blood transfusion, and nos a 
false positivo crossing reaction. 

KEY WORDS: Hepatitis C virus, hepatie posletilic cirrhosis, blood transfusion. 
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INTROI)UCC(ON 

La principal complicación de la transfusión era la hepatitis B, pero posteriormente 
aparecen corno posibles complicaciones la sífilis, el paludismo,el SIDA y un tipo de 
hepatitis no incluida llamada no A no B. 

En 1988 las hepatitis causadas por otros agentes que no fueran el A o 13 se conocían 
como virus aún no identificados. 

En 1989 Choo Qui Lifil y colaboradores aislaron un togavirus del grupo de los 
Flavivirus de RNA al cual se le demostró ser el causante del 90% de todos los casos 
de hepatitis no A no 13(1). 

Este virus identificado es el más importante en termines de morbimortalidad y las 
estimaciones sugieren que por arriba de 500 millones de personas se encuentran 
infectadas en todo el inundo (2). 

Este virus fue designado como virus C de la hepatitis. (3). 

Algunas de las hepatitis causadas por el virus C son frecuentemente asintomática y 
la presencia de hepatitis fulminante es extremadamente rara, se le ha identificado 
como causante de hepatitis crónica y como factor de riesgo para carcinoma 
hepatocelular en más del 50% de los casos (3). 

La frecuencia de hepatitis C en grupos hispanos no es del todo conocida pero los 
grupos de alto riesgo se encuentran en aquellos que han sido transfundidos, los 
usuarios de drogas intravenosas y los hemofílicos (4). 

Su prevalencia en el norte de Europa y Estados Unidos es baja y alta en Asia y 
África (5). 



fin estudios de otras regiones se ha indicado que la mayoría de los casos positisos 
para hepatitis crónicas. siendo negativos para la hepatitis 13 en pacientes no 
alcohólicos o con enfermedades autoinmunes presentan positisidad para hepatitis C. 
esto debido a la existencia de algún cofactor o quitás a que algunas pruebas pueden 
llegar a dar falsos positivos (6.7). 

Asi mismo se ha sisto que la frecuencia de seropositividad en hepatitis auloinmune 
para virus de la hepatitis C no es signiheativamente diferente de las otras hepatitis, 
encontrándose scronegatividad en pacientes presiamente scropositivos como 
respuesta al uso de la terapia con esteroides (8). 

La importancia de la actividad heterosexual en la trasmisión de la hepatitis B y de la 
no A no B. ha sido reportada en un 14% de los pacientes, los datos indican que la 
seropositividad al VCH es más frecuente en grupos politransfundidos encontrándose 
seroconsersión a los 4 ó 6 meses de la transfusión e inclusive en tiempos posteriores 
(9). 

A últimas fechas se cuenta ya con un estudio que elimina posibles falsas positivas 
llamado PCR (polymerase chain reaction) (lo). 

Han sido detectados un número significativo de pacientes con hepatitis crónica que 
no tuvieron aparentemente factores de riesgo identificables para VCH, 
especialmente en pacientes jóvenes y la posible causa es el de contar con 
alteraciones en la inmunidad celular y humoral en la patogénesis de ésta 
enfermedad. 
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En la hepatitis alcohólica con daño hepático por etanol se incluye una disminución 
en la respuesta mitógena "in vitro". así como reducción en el número de células T 
de la circulación y un aumento de éstas intrahepaticas. un incremento en la 
citotoxicidad celular mediata. Todas estas alteraciones son vistas en hígados grasos 
y cirróticos. sin embargo no es bien conocida la causa exacta del daño producido por 
el etanol ni conocidos todos los mecanismos dañados. (1 I) 

El tiempo de seroconsersión para Val es muy variable y quizás no detectable en 
pacientes con enfermedad autolimitada, algunas evidencias han mostrado 
seronegatividad en las fases tempranas después de la transfusión. ésto debido al paso 
de anticuerpos del donador y ya que el periodo de incubación varía de 6 a 12 
semanas y pudiendo ser a veces tan corto como 2 a 24 días en pacientes que reciben 
hemoderivados, los síntomas de la hepatitis aguda A y13 son similares a la infección 
por hepatitis C o bien puede ser asintomática y sólo 25% son ictéricos y una minoría 
puede experimentar síntomas prodrónticos como fiebre, coluda, náusea y dolor 
abdominal, los niveles de transaminasas se elevan rápidamente durante las primeras 
semanas y pueden permanecer elevados durante meses, así también el 25% de los 
casos con hepatitis aguda C retornan a valores enzintaticos normales dentro de los 6 
a 12 meses posteriores a la infección. 

Los pacientes que sufren hepatitis secundaria a una transfusión progresan más 
frecuentemente a una enfermedad crónica. ésto debido aparentemente al inoculo. 
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Recientemente se ha reportado la existencia de hepatitis fulminante C. con rangos 
de supervivencia imis bajos que la hepatitis fulminante A o 13. corroo orandose la 
etiología por PCR. 

En otros estudios se ha sugerido que la asociación entre hepatitis C y hepatitis 13 
incrementa el riesgo de una hepatitis fulminante (12). 

Aquellos pacientes que por más de 6 meses persisten con niveles elevados de 
transaminasas y seropositividad para VCII, se les considera con infección crónica y 
esta viremia puede confirmarse con PCR. 

Entre el 20 y el 40% de los casos que desarrollan hepatitis C pueden llegar a 
presentar cirrosis y un 15 u/0 carcinoma hepatocelular, igual número de pacientes 
pueden llegar a presentar remisión espontánea, en comparación los que padecen 
hepatitis 13 pueden llegar a presentar cirrosis en un 17%, carcinoma en un 5% y 
remisión espontánea en un 38%. (12). 

Los factores agravantes son: el tiempo de la infección, el abuso del alcohol, la 
infección por ambos virus y la infección por VIII que causan una progresión mas 
rápida de la enfermedad. 

Las infecciones con hepatitis C generalmente cursan con niveles elevados en suero 
de lgG así como de transaminasas, lo cual aunado a niveles bajos de albúmina y 
tiempos prolongados sugiere cirrosis. 

La detección de VCI I.RNA en tejido hepático sugiere que éste es el sitio con mayor 
cantidad de rcplicación viril. 

Se conoce que puede haber infección vira' múltiple asociando VCII. V131-1. VDII lo 
cual asociaría un pronóstico más pobre para éstos pacientes (13). 
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Otro gran numero de estudios han reportado seropositividad para V(711 en 
pacientes con hepatitis autoininune. algunos de estos casos probablemente 
representan falsos positivos y otros aparentemente son genuinos (15) 
En la actualidad la introducción de parámetrros de registro más severos para 
los candidatos para la donación de sangre, asi como la determinación 
serológica de los hemoderivados ha disminuido marcadamente el riesgo de 
la adquisición de VCI-1, a pesar de ello los pacientes politransfundidos 
incrementan el riesgo de adquirir la infección, siendo los pacientes cirróticos 
los posibles receptores de un número importante de transfusiones deberá 
vigilarse de cerca la posibilidad de adquirir el VCI1 por ser individuos de 
alto riesgo como lo muestra el presente estudio. 
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ALTERACIONES INMUNOLOGICAS EN LA CIRROSIS 
HEPATICA POSTHILICA. 
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ME IODOS DIAGNOSTICOS PARA LA HEPATITIS C 

ELISA (Enzyme-Linked lnmunosorbent Assay) 1 y 2. 

Aglutinación en partículas 

JUBA (Recombinant Inmunoblot Assay) 

IRMA (I nmunoradiometric Assay) 

PCR (Polymerase Chain Reaction) 



EFECTOS TONICOS DEL ALCOHOL SOBRE EL MIGADO 

Generación excesiva de nicotin-amin-adenin-dinucleótido 
reducido. 

Generación de acetaldehído y radicales libres de oxigeno. 

Activación de metabolitos tóxicos. 

Alteración en la degradación de nutrientes. 

Interacción tóxica con la vitamina A. 



JUSTIFICACION 

La relación VCH-cirrosis hepática se encuentrea bien establecida, existiendo 
evidencia concluyente de que este virus solo o en asociación con el V1311. es 
la principal causa de cirrosis hepática no alcohólica (13) 
La coexistencia de CHAN con hepatitis viricas es también un fenómeno 
conocido. llegándose incluso a considerar la posibilidad de que los virus 
contribuyeran al establecimiento del dallo hepático del paciente 
alcohólico(18). 
Actualmente se sabe que la presencia de infección previa por el virus 13 de la 
hepatitis en estos sujetos no participa en el desarrollo y severidad del daño 
hepático aunque quizás favorezca►  la aparición de Itepatocarcinonta (17). 
La infección por el virus C de la hepatitis evoluciona naturalmente hacia la 

cirrosis hepática en el 50% de los casos (16). Por lo que es de esperarse que 
su coexistencia con alcoholismo contribuya y acelere el daño hepático, de 
hecho se ha encontrado que la infección previa por este virus coincide con 
lesiones hepáticas más severas, cambios histológicos más avanzados y mayor 
disfunción hepática en los sujetos alcohólicos (12). 
Existen reportes de que la asociación alcoholismo-VCH constituye el factor 
de riesgo más importante para el desarrollo de hepatocarcinoma (13). 
En la fisiopatologia de la cirrosis hepática post-etilicu se han encontrado 
varias alteraciones inmunológicas, incluyendo un aumento policlonal 
desproporcionado de inmunoglobtilinas A y G ocasionado por un aumento 
de su síntesis (pérdida de la regulación de linfocitos T) y los cortocircuitos 
postosistémicos que evaden la función de las células de Kupffer (15) 
Como se ha comentado anteriormente a este hecho se le a atribuido la 
setopositividad la VCH de los pacientes con CHAN en trabajos previos. 
La VCH tiende a presentarse en sujetos que pertenecen a los grupos de 
riesgo descritos previamente y su presentación fuera de tales grupos es rara 
en nuestro medio (19). 
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Siendo el factor más importante en nuestro medio para la adquisición del 
VCH la transfusión sanguinea. (22) 
El ad\ enimiemo de los métodos para detectar a los virus 13) C de la 
hepatitis en donadores ha permitido disminuir pero no evitar el riesgo de las 
hepatitis post-transfusionales (20,23) 
La seropositividad al VCH en los pacientes cirróticos atendidos en nuestro 
hospital pudiera ser por adquisición previa del virus al diagnóstico de 
CUAN y de esta forma favorecer la progresión del cuadro. Ya que como se 
comentó previamente ésto ocasiona cuadros más severos de insuficiencia 
hepática, a pesar de ello nosotros no hemos encontrado que la 
scroix)sitividad de nuestros pacientes al VC1-1 en asociación con cirrosis haya 
influido en la seleridad del cuadro ni en la clasificación de CRILD (23), ello 
sugiere una seroconversión reciente. 
Aún así de estar en este caso, la seropositividad hablarla también de una 
infección real por el Ven y no de un falso positivo por reacción cn►zada. 
Llama también la atención el alto número de sujetos transfundidos 
seropositivos, lo cual es indicativo de que algunos sitios no cuentan o no 
siguen las normas establecidas para el control de los hemoderivados o 
carecen del estricto apego para garantizar la seguridad requerida con el 
riesgo consecuente de trasmisión de enfermedades infecciosas para los 
receptores. 
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1 I I POTESI S 

H1POTESIS: 

La cirrosis hepática alcoholo-nutricional presenta seroix)sitiv dad para la 
hepatitis C en relación directa a la transfusión. 

HIPOTESIS DE NULIDAD: 

La cirrosis hepática alcoholo-nutricional. no presenta seropositividad para la 
hepatitis C en relacion directa a la transfusión. 

13 



013.11:TIV() 

OBJETIVO GENERAL: 

Encontrar la prevalencia de scropositis idad al virus C de la hepatitis. en 
pacientes cirrólieos, transfundidos y.  no transfundidos. 

OBJETIVOS ESPECIFICOS: 

Determinar número de sujetos con scropositividad al virus C 
Determinar número de sujetos con scropositividad al virus B 
Relacionar cuadro clínico y V aloracion de CHILD con seromitividad en 
ambos virus. 
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MATERIAL Y METODOS 

En un estudio longitudinal, comparativo y abierto, se estudiaron 60 
pacientes con diagnóstico de CHAN, los cuales se dividieron en 2 grupos al 
azar. 
El grupo A constó de 44 sujetos con diagnóstico de CHAN pero sin 
antecedentes de transfusión de sangre o sus derivados. 
El grupo 13 consto de 16 pacientes con Dx de CUAN y transfusiones previas. 
En ambos grupos se les realizó detección de anticuerpos contra el VCII por 
el método de aglutinación en particulas y prueba widirmatoria de RIBA. 

Dado que en nuestro Hospital se realiza la detección de anticuerpos contra el 
VC11 en donadores desde hace más de 5 años, no se incluyeron en el estudio 
a sujetos transfundidos por nosotros en dicho periodo. 

El método estadístico empleado fue la prueba exacta de Fisber. 
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CRITERIOS 

CRITERIOS DE 1NCLUSION: 

Hombres y mujeres con edades desde los 20 a los 60 años. 
Que contaran con diagnóstico clínico de CUAN. 
Sin antecedentes de hepatitis 
Que hayan sido sometidos a transfusiones previas 
Que aceptaran libremente integrarse al estudio. 

CRITERIOS DE EXCLUSION: 

Sujetos con hipercolesterolentia 
Sujetos con sueros hemolizados 
Que hubieran padecido hepatitis previamente el diagnóstico de cirrosis, 
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INSTRUMENTO 

Se elaboró una encuesta como instrumento de control para ambos grupas en 
las cuales se quedó asentado, una ficha de identificación, antecedentes 
patológicos y transfusionales, valoracion de CHILD y antecedentes del 
con) uge. 

CEDULA DE IDENTIFICACION 

NOMBRE 
EDAD 
SEXO 
DIRECCION 

NUMERO DE EXP, 
ESTADO CIVIL 	 
FECHA DE INGRESO 
FECHA DE EGRESO 
ANTECEDENTES PERSONALES 
PATOLOGICOS___ 

ANH,:TEDENTES 
TRANSFUSIONALES 

NUMERO DE PAREJAS SEXUALES 
USO DE PRESERVATIVO 	  
NOMBRE DEL CONYUGE 
EDAD 
ANTECEDENTES PATOLOGICOS 

RESULTADO DE PANEL PARA 
HEPATITIS 

17 



m ET oDoLoGIA 

TIPO DE ESTUDIO: 
Longitudinal 
Comparativo 
Abierto 

POBLACION , LUGAR Y TIEMPO DE ESTUDIO: 

Se tomaron como población de estudio, 60 sujetos que acudieron al servicio 
de urgencias de nuestro Hospital y a quienes se les realizó un diagnóstico 
clínico de cirrosis hepática alcoholo-nutricional y «Mando con antecedentes 
de transfusiones previas en otras instituciones, al ingresar al servicio de 
Medicina Interna se les realizaron determinaciones serológicas para el virus 
C y 13 de la hepatitis, así como una valoración de CHILD, 
La duración del estudio abarcó del 1° de marzo de 1993 al 28 de febrero de 
1994, tiempo durante cl cual se reunió el número de sujetos de este estudio. 
El instrumento de estudio fue una cédula de recolección de datos en la cual 
se incluían sus datos de identificación , parámetros metabólicos, valoración 
de CHILD, datos de su pareja y resultado del panel para hepatitis 13 y C. 
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GRUPOS DE ESTUDIO 

1 GRUPO A: 
44 no transfundidos 

GRUPO 13: 
16 TRANSFUNDIDOS 
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RESULTADOS 

Ningún paciente del grupo A resultó seropositis o al virus C de la hepatitis, 

mientras que 14 de los 16 sujetos del grupo B (87.5%) fueron seropositivos al 

mencionado virus (N0.05) corroborindose los resultados por el método de 

RIBA. 
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COMPARACION DE LOS \IETODOS DIAGNOSTICOS RARA EL Val 
USADOS EN NUESTRO MEDIO 

NIE'IDDO SENSIBILIDAD ESPECIFICIDAD 

ELISA 1 87 % 63% 

ELISA 2 95% 70% 

AGLUTINACION 

EN l'ARTICULAS 95% 99% 
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CONCLUSIONES 

Los resultados permiten apoyar el que la seropositividad al VCII en los 

pacientes con cirrosis hepática post-etílica se deben a una infección viral 

real, adquirida por la vía de la transfusión sanguínea y no a una reacción 

cruzada a globulinas no depuradas por el hígado enfermo o a la presencia de 

anticuerpos contra la superóxido dismulasa. 

Ello habla de una relación dual cirrosis-virus C, favoreciendo este último, la 

progresión de la cirrosis y facilitando ésta a través del manejo de sus 

complicaciones. la adquisición del VCII. 

El uso racional de la trasnfusión sanguínea y el escrutinio adecuado de los 

donadores, buscando con métodos más eficaces la seropositividad a los 

diferentes virus, permitirá disminuir el riesgo de contraer dicha patología en 

los sujetos de alto riesgo. 
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