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Desde dpocas antiguas tas enjexmedades han causade al hom
bre muches pacblemas, y Ea hepatitis ne ha sadido una excepedidn,
con Los avances realizades en La medicina 3¢ han podido inves
tigar y desarnollan métodos padceticod de Eaboxrateraio que ayu-
den al diqgndsfdco de una alienacidn o un tamsfoans en ef or-
ganisme y segudnr dicha enfeamedad hasta climinarla o contro--

Laata.

En tate Lrabajo, asc dnvestigs La confiabilidad de La téc-
nica mds accdente y utdlizade para fa dedcccddn det Antlgeno-
de superficic de fa hepatitis tipo B [HB,Ag), el método inmu-
no-enzdmdtico de microelisa con donadores neamales del Hodpi-

tat Notnre-Pame.

Una indeccidn con ef viaus de fa hepatitis tipo 8 pucden-
manifestarse comoe una cnfeamedad farga y severa. Durante el -
curso de fa infeccidn el viaus [una partlcutla de doble corte-
za tlamado "FPaatfcula de Pane"), puede ser encontrade en fa -
sanghe jundo econ grandes cantidades de antlgeno particulado -
originalmente dedcnitlo como antlgene Acvstralia, pere ahora --
Llamado como Antlgeno de supeafdede de La hepatitis Lipe B --

{HESAg) .

Eate antlfgenc es maacadoa ecapeclfico para el wvirus de ta-
hepatitdls Lipoc b gy ¢a{d presente a Laa cuatap semanas Luegoe -

de La infeccién y puede persdstin por muches mescs antes de -



st climinacidn y fa apandeidn de anticuerpos {L{bres anti HEBs.

E¢ antlgeno de superficic y a menudo c€ viaus de fLa hepa-
titis tipo B pucden sen detectados en fa sangae de algunas pex
sonas que son aparentemente salndabfes y muchod que no tienen-
una historia de hepatitis, Estos pontadores asintomdticos son-
un problema para Los seavicdos de fransfusidn de sanmgae y mds-

rccdentemente para unidades de hemodidfisdis nenal,

Mé&todes sensdbles s¢ han desazavllade para delectarn casosd
agudos ¢ Lambidn para excluir ef viaus de La hepatitis tipo B-

como causa de sf{ntomas de hepatitis del paciente.

ta hepatitis cs La dndica enfenmedad vinal del hombac - --
lapaate ded virus def sdida HVI) en fa que se observa un aumen-
Lo en ditcidencdla come rcsultado de cambiod de condicdiconcs so0--

ciates y hasta hace poco fa falia de una vacuna efectiva.

Despuds del descubnimiente de Los viaus cansantes de Los-
tipos de hepatitis A y B, ae han incaementado las investigacda
nes fraeda una vacuna eflecaz, ya que sdingdn vitus se ha podido-
desaanroltlan en medios de cultivo aatificiates, hace mds difLf--

cdif su eatudio.

Por Lo tanto, La ginalidad de este taabajo ¢s demostrarn -

que ef método inmuncenzimitico de micaoceclisa, ¢4 confiable y -



fdcdil de acalizanr en Los Laboratondios de autina y bancos de --

sapgae paza ta detecedidn del antlgeno.
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2. - GENERALIDADES

2.7 Hisdondia de ta Hepatitds Viaal

La xegla del taiunvinrato det conazdan, ceacbro e hifgade --
probablemente ticte su crigen en Los escrndiios Egipciod anti--
guos. Los Egdipedos consdideraban at conazdn come el Sngane de -
mayos impontancia. Los Babilonios, por otra parte, velan al hi
gado come el asdente ¢ capejo del alma y en cenemondas divinas

Los hlgades de animalea saernificades ecran cxaminados ponr sdcer
dotes (2000 A.C.)

Pescripeiones de enfeamedades de higado y panticularmente
de feteaicdas, se encuentran en ¢f Talmud Bablldnico [sdiglo V-
A.C.} vy la dictenicdia pancce haber sido muy comin en cse tiempo.
HipScrates, dunrante cf mismo perlodo, descnibid i{ctenicia epi-
dtmicd comg La cudrta clase de Letendledla, pero e dnterpacta--
cifn del téamino epidémico estd en duda, ya que La bitis amard
fla fue vista como uno de los cuatrne humores y et agente nes--
ponsable de £a mayonfa de Las fiebres. Parcce que £a natunale-
st condagdosa de ietendcda fue primero mencionade en el octavo

sigle A.C., cn und carte defl Papa Zacandas a San Bondifacie.

La primera descraipedidn definitiva de una epidemia de lete
nicdig entre civiles fue mencionada pon Healif:z en Gottingen en
1791, Findlay y asec. 1193%) sumarnizd el conocimiento en pato-

Logla y ctiologla de {ctericia cataral epiddmica desde 1839 y-



nevidd £a evddencon de que hepatitis indeccdosa en o8 hombse -

eat unt Anfeccddn viaal.

Ef ataque de a cnfermedad cna Sigmpre aseedado con wan --
ataque garfrcintestinal, que cid supuesfamente urad {nfeccidn -
mierobial, no necesariumente capecdiica, se extendla hacia fa-
paste supenior del intesfino para bloquear el ducto bifiaxr pox
inglamacidn cataral ¢ cofangftis y asd se introdujo cf tdamine

de fctenicda cataaal.

Eppinges [T908] cascid que fodas Las inctericias cran obs
Lauctivas en ordgen, ya guera que fa pbstiuceddn ceurricra e-
tos ductos cxiaachepfiicos maygotes comp en {cternicia cataral o-

cn copifatcs bilidacs, como en ef cade de cianos{a.

La epidemia de Lo hepatitis injcecipsa dunange fLa segunda
Guerra Mundial afeansd vasgas proporedieoncs, cince miflonecs de-
cases ccursdicrnon en Loy cfdnedtes alemanes y civiles sofamente,
micntaas que grandes cpidemias Lfeganen a £as guenzas afiadas-
especdalmente e La regidn del Meditersdneo, A pesan de avan--
ces tacmendos en el conocdmicnto de £a hepatitis, cafa infec--
cién fue de nueve un problema senio de £a guerna de lsnael pa-
xa du dndependencda en 1948, Lod conflictos Arabe-lshacfles en

1956 y 1967 durante £a campadia de Coaea y Sus de Viefnam,



2.1.2 Desecubadimiento del Antlgeno Audtralin

EL antlgeno en este sucke dndeo cantenda poco o ningdn -
tlpico y claramente se difercnciaba de tipoposrednas B de due
ne, ya que &l suecho de acaccddn fue obtenido de un abpaigen -

australiano, el antigeno juc Lfamade "Austhalia”.

Estudios subsceuentes en dreas difetcntes del mundo acve
Laron que este antlgeno ¢xa haro o audente en comunidades gu-
aopeds y norlcameaicanad pero que genrrfa faccuentemente gn -
el asucho de gente saludable viviendo en trépicos y en Asda --

det Sunoeste [6-25%).

EL antifgeno fuc encontaade frccuentemente en el suero de
pacientes con Leucemia y fue sugeaido que fa presencia de an-
tigeno Austaalia puede sea de vaton di{agndstico temprano de -
Lencemias y mds gque cf antlgene puede sen relacdonado con el-
virua pestutado como La cansa de leucemia, Pacientes con sdn-
daome de Pown sen conocdidos cemo pensonas de un alto riesge -
de Leucemia y hasta un 30% de suero de tales pacdentes fue en

contrado en antigeno Austfralia.



2.2 VIRUS DE LA HEPATITIS
2.2.! Moafofeqia

. EL vitus de £a hepatirds tipe B (HBEV) ha sido cxtensamen
te estudiade en suearo, higade y otros tejidos por medio de mi
capscopda efectadnica, {nmunofluorcacencdia o Lnsume clecthos-

copia.

Ef vinud de fa hepatitis tipe B apancee baje ta foama de
thes pantleulas diferentes. En dos de dstas, fodr princ pales-
compenentes sopn esferas de 20 nm oy foamas fitamentosas; fLa --
tercena foame ¢ una parntfcufa con doble cubicxata, de 42 am -

¢con un centhro de 27 nm (Partfeufa de Pane),

Lo estanctura central semoefa un Adnovinus, La partlfcula-
de Dane pacbablemente es el vinidn dingeccioao de La hepatitis
b, Et centao o ndeleo aparcentemente paclifera en el ndefeo --
del hepatocite mieninas que £a doble capa supenficial es agae
gqada afl citoplasma. Tieme un pesp molecufan de 3 x 106, def -

cual 5% es RNA,

Llas tnes pantleulas muestran un deteaminante antigdnico-
de supeajicie, el antfgeno de supenficie de fa ltepatitis B --
[HBaAg), y rcaiste femperatuaas de 60° por 10 minutos o de --
100° poa pealodos coafos, no ey extralble por &tea né e dige

rido por Zas enzimas proleolfticas usuales.
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Et centno de fa pantlcala de fGawe contiene DNA-polimena-
se y Lfeva unt determinante antigénico cungcido por antigeno -

centant de Fa hepatitis 6 {HBeAp). EL anticacapp cortcipon---

dicnse es ef andicueape contra ta poacddn central del vitus -

de ta hepatifis B lanti-HBcAg).

La pacsencia de anticucapos condan Lo porcifn centnal ~-
del vixus de La hepatlitis ancftefa meltiplicacidn contivnua del
virns, mientras que La DNA-polimcaasa coanelaciona Lga penfo-

dos mdximos de acplicacidn vinal,

EL andldisis del anifgeno de supenficie de La hepatitis -
b muestha que no &3 un andtigeno homogineo, 34nn que es.td fon-

mado poa vanios defeaminantesd antigénicesd. La defeaminacidn -

de sabtipos antighndeos Liene dnicamente impertancia epidemio

Lhgica perne no se relacionn con Los caracterced ebinicos de In
enfermedad,

particula de Pane.

Egoitl
A

Poligerhsn Doble cadonn do
DHA.




2.3 HEPATITIS VIRAL

©2,3.1 Etiologla de Ea imfecccibn

La etiologla viral de hepatitis fue cstablecida f{inalmen
te dusante La sequnda Guevrza Mundiaf pon experimentos de ---
Ltransmiaddn exitosa a volunfardios humangs, primexo en Alema--
nda por Voegt (1942) y fuege en Palestina poa Camexon {1943 -

¥ en Gran Bactaita por MacCaflum en (I1951) y en Estados Undidos.

Voegt {19421 fuc ¢l primeag en acpontar La tranamisibn -
exitosa a4 voluntanies humanos pox transmisidn oaal de fuge --
duodenal y peor £a dnyecedbn subeutdrea e intramuscular de sug

Ko o sangre do oinro pacdente con hepatitds.

Vemosind La dnfecddividad de €a sangac cbtendda durante -
ta clapa febrif de La enfenmedad en pacientes con inetendeda,
sarghe tofal o suenc chran inyectados a voluntarndios y la Lete-
afceda se desarnolla en seds meses cn todos Les casos de volun

Ltardios que se pudicaon aeguin.

Este 24ipo de hepatifis dinfecedosn pudiena ser Lransmiti-
da al hombre por adminds tracidn oaal de suspensioncsd fecales-
o fittrados de suspersionecs gfecafes, per ta Anyeceddn o admi-
nistracdion cral de sucno obtenddeo dunante {a fase aguda de La
enfermedad, con un penfode de inecubacddn de 15 a 43 dias, con

un promedio de 28 dias.



CARACTERISTICAS DI LOS VIRUS DE HEPATITIS A Y B,

CARACTERISTICA ViRU5 DE HEPA- VIRUS DT HEPATITIS B {(HRV}
TITIS A (HAV) HBY HBeAp HBcAg

Morfologin Sizétrica Eoférica Esférica Eaférice
cibica.

Tamafe(didzetro) 27 na 42 na 22 nz 26nm

Acldo Nucléfeo ANA DHA —- DNA

Entabllidad

Eter Estable Eptable Eatable Estable

Teapotratura

-20% Estable Eatable Eztable Eatable

37-60°C Establa Establa Estable  Inactive

39 =in Inactive Inactive Eatable Inactivo

100°C, I ain &-

pH aeido totabla Innotive Eatable Eatable

Irradincion UV Inactivo Entable

Yeutrallzacidn

Antisucro do =--

Hepatitla A ai ro -- -
Antisucro de ==

Heopatitias B na .18 - —
Hudoped

Hozbro oi ol — .
Chicpancd 8l 133 - -
Titd ol no -— -
Inaunidad

Hombloga ol 81

Haterdlogn na no
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EL agente (nfcecicso cstaba pacsente en Las heces y san-
gnre dukante el pealode de incubacidn de hepalitis infecciosa-

y dunante fLa paste temprana de fLa fase climica de fa cnfesame-
dad.

las heces fucaeon mostradas como £nfeccdosas en Loy di---
guicntes tiempos: en el 25vo, dia del penfodo de incubacibn y

en el primere del ocfave dfa tuege ded ataque de Letendeda.

2.3.2.- Hepatitis de Suereo

La hepatitis de suerne ha sido definida en base a La gor-
ma de hepati{tis prodecida con La i{nyeccidn de sangre humana o
plasma ¢n graecdones y desarrotio cerca de 40 a 200 dlas fuc-
go de fa inoculacidn. lina cvidencia de un esfade de thanami--
si6n protongade pern un penlode de 5 ados puede nesultan en al

gunps pacientes con o sin signos de endeamedad de higade.

Se demostad La thanamisddn persistente de antlgeno de he

patitis B paa mis de¢ 20 ados.

Tambidn se¢ negistnd Pa histoadia del caso de donadones en
tuya sangre, ef virus de hepatitdis de sueae fue encontrado --

135 dlas fucgo de donan sangre.
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Los mds necientes estudios en voluntandics, confiama que-
itny dos tipos inmunoldgices, clindcos v cpidemiolSaicos de he
patitis. Un tipo de enfeamedad, inducida por Suerc Ms-f, pane
cida a hepatitis infecesiosa cldsdica [hepatifis A). Se caracte
adizd por un pealodeo coxte de incubacidn gy fuc altamente infec
ciose ¢ de contaclo nalunal. EL scgunde tipo de infeccdidn, 4An

ducido por suero MS-2 (Hepatitia B).

Esta infeceddn tuve un perlodo de incubacibn Large ¢ con
paucbas bioquimicas de funeibn de higade fucron en su Lotali-
dad mds tlpicas de encuentrod con hepatitis de sucro y ed in-
fecciosa Lanto por via bucal come pareatal y ae disemina poa-

contacto.

2.3.3.- Patologla

Este vinus entra al cucapo con La {nocculacdidn antificial

de sugre humino al igual que por otras aulas no comprendidas.

Et pealodo de incubacidn es mayon que ef del virnus de he
patitis A, pon decin acds scmanas a seds meses {promedio de -
diez scmapdsl. Aunque el virus de hepalifis B pucde persdstin
en ef sucro poa meses o aiocs, lucge de Ia accupenacdsn del pa
ciente. (Haasta 10 pantfculas de HBsAg pueden ser deteaminadas

por micacscopdfa de electrdn}.
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Una biepsdia de higade con ingfeceddn con hepatitis A o B
revela necrosds de pandnquima de higade. Ratamente el pacdcn-
te desarsollc hepatifdy fulminante o muere en dlas de afsofdia

amaritla aguda,

Hepatitis activa crdndica o subaguda Cleva a Ea mucate o-

a ¢farosis y Luego a carcdnona de hlgade.

La segencrnacidn de parénquima de higade cs completa en -
un tiempe de 2-3 mescs. En casos de hepatitis 8 |[de ndeleo) -
son demostrables por inmunefluoncscencda y micrxoscopda clec--
tadnica en ef ndelee de cdfulas de higade agfectado micntaas -
que ¢f antigeno de supenficic de hepatitis B es vdiste, junto-

con pasticulas de Pane en el citoplasma.

En el peafedo agude de ta enfeamedad, cf higade se en---
cuentra aumentade de tamaito, de color aejo amaadlfo, blando.
Hicroscdpicamente s¢ cbseavan focos aisfados de neerosds da--
tos de regencaacddn y degentracddn hepdtica, infiltnacdida Lin
focitania tantfe en cspacios portales como en La pexdifeada de-
Loy focos de necroads, hipeaplasia de Las cdlulas de Kuepffea-
¥ en vaxdiacdones en Les caractencs tintoaiales o moafolégicoes

de toa hepatocditaos.

Pes medio de tinciones (oncina dedda] cd posdible cn algu

ot casos de hepatitis poxr virus 8, ddentifiecar cucapes de in



clusidn cafd obdcure, que coarciponden al viaus B,

Ed t&aminos gencrales, fa images hiateolltica ¢y {dintica
en fa hepatiiis A ceno cn La hepatd{tis B, 34in embargoe sc men-
ciona que €a hepatitis poa viarus A, fa colesteasds ey mds co-
mdn ¥ en La hepatditis B, a menudo de observa un mayor grado -

de necxoads.

2.3.4.+ Aspectos Tumunolsgicos

Los anticueapos se desasrollan acgulaamente tucgo de Ln-
feecidn y congdencn proteccidn duaadera contara una redlnfec---
eidn eon et mismo scnodipe, peno adlo proteecdldn paneial cop-
tag senotipod letenogéncos para que un (ndivdduo pueda tengn-

mda de un ataque de hepatitis virat,

Los cstudics en respucsta inmune han sido hechos con an-
ticueapos antinucleares de hepatitis B [anti-WBe), que suagen
adpide y peasisten micntras HBeAg contdnda sdutetizando, es -

pon tante un {ndicadoa dc énfeccifn activa.

Siendo Lod paimereos anticuchposd que apanezcad durante La
ingeceddn aguda subelluica ¢ cifnica, y peasistentes durdnte-
el estado de trandponie de HEag. Anticueapos anti HES porn ---
otaa paate suagen de 3 semanas a 6 meses Luego que of antd --

HBe peasiste casdi indefinidamente cn cerca de &a mitad de to-
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dns Las ingecaioncd con el virud de fa hepatitis B, son Los -
dndices dnticutapos neutralizantes y por Lo tante sow of mejor

indicades de inmfecedidn pasada y de {nmunidad.

Comp ¢t ofnas i{nfeceiones cadnicans lanticuerpps pucden -
contnibuin af cstado d¢ engfeamedadt, durante Lo ctapa predictd
adca granded nidmenos de hepatocites intactes conticnen ef ad-
ctee del virus HB, anligeno de supengjlede ¢ vixdones demostag
bees poa inmunoflusacscancia y microscepla etectadnica, of da
Ao hepdtice puede ncsultan de citolisds Lnmune de hepatosito-
infectado no citoltlilicamente por anticucapos de fifaedidn de -

complemente o Einfoeitos T sensdibilizados.

ta gaan mayeonla de estudios accrca de £od aspectod inma-
nolfgicos de ta hepatifis virafl zp acficnen a fa infeccdisn -~
por ol viras HB, Lla protedne supenficdiat del vinus de fa hepa
titis B {HBsAgl, se Cfocaliza cn ol citoplasma de Los hepatoed

2os mientrad que el antfgeno [HBecAg) se Localiza en el ndeles
de esad cdlulas,

Este tipo de distribucifn tisular y La aceptacidn de que

Las paaticutas doe Dane gcompledas son el agoute causante de Lo
hepatitis.

Las ecadenas pélopeptidicas de La protelna def anfigeno -

de supenficic de La hepatitis B pueden sstar presentfes enm fon
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ma completa o incompfeta en £as membaanas cclulares, gue £n--
fluyen en Ea patologdla. Durante fa etapa tardia del perlodo -
de incubacddn de fa hepatitds vdiral per vizus B, Iamcdiafamen
e antes del indeic de €a Ltesdidn hepdtica, $u disgribucidn ¢
unijorme de antlgeno de supenficic de hepatitis B y antigeno-
det centno de la hepatitis vinrtualmente cn cada hepatocito. -
En ecste pealodo Lambidn se encuentaxan grandes cantidades de -
antigenc de supenficic vy fa actividad mfxima de DPNA-polimena-

sa del vians de £a hepatitis B en el sucac.

2.3.5.- Inmunidad Humotal

Dundanite fa dnfeccidfn poa vitrus de a hepatitdis B ocurren
dos tipes de acspuecsta inmunoldgica que pucde tener Lmpoatan-

eia pategénica potencial:

al Producedidn de anticuerpes humorales a Los divensos cormpo
nentes estructurales del viaus y

b} Foamacidn de anticuenpos dirigidos a mol€eulas higade cs
peclfficas asociadas con la membaana supexficial del hepa

tocdto.

E¢ indcio de &a fonmacidn de anticucerpos contad ¢l antl~
geno de supeadicde de ta fhiepatitis B puede presentaase antes-

o durante €a instatacidn ded daic hepdtico.




La foamacidn de antieucapos contra el antgi{geno de supen-
ficic da lugar a fa aparicidn dec Suczo anticomplementaric a -
ta demostnacidn de complefos antlgeno-andticucape y a €a unddn
de dtmuneglobulina G a las pantleulas ciscufantes. ted anti--
cucapos contaa ¢f andigene central, aparecen en ef sucre 12 a
20 scmanas despuds de fa exposicdbn al virus dutrante £a fasc-
tandlia del pealodo de incubacibn del antlgene de supergicic -

de La hepatitis B.

En acapucsta de anticucapos persdsdentes ¢ Lravés de ta-
fasc aguda y de remisdidn de ta hepatitis 8 tambidn en los por
tadoacs. La persdisteincda de anficueapos contra fa porcidt cen
taal del viius pueden ser el maacader sercfdgice mty sensibte

de ta replicacidn continua del virud.

2.3.6 Inmunidad Celulos

La inmunidad celular pucde paarticipar en la pategendia de
ta hepatitis vinal, Los tinfocitos T reconocen y acsponden a~
cstrucifuras del complejo de histocompatibilidad mayor que son

modificados por cf virus.

La induccidn de¢ inmunidad celulan paza el antlgeno de su
peagicie de La hepatitis 8 ha sido sugenida por blastoglnesdis

Lingocitaria como acspucsta al antigeno de superficic. La evi
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dencda de inmenidad celufar cs dempatarable dnicamente en aso-
cdacl{fn con nifveles clevados de trgnsaminasa glutdmico exala-

cdtica, ya sea durante La hepatitis aguda v fa cadnica activa.

La inmunidad celular ed mixima en fa fase de convalescen
cia despuls de La desapaaicidn del antigeno de superjicie de-
La hepatditis B y estd ausente en La hepaldltis cadnica persdis-

tende poa viaus B y en Los poatadones.

2.3.17.- Pauncbas seaoclégicas para fa hepatitis viaal

Havens nevdad [1954) Los ntentos de Gearn panag acalizan-
unt prucba sexoldgica para diagndstice de hepatitis de sucaco.
Un anticuerpo de fifaci{dn de complementeo y precdpifina jue en
contrado en el sucro convalecdiente ‘de algunos pacienics con -~
hepatitis Luego de inmunizacidn con vacuna de ficbre amarilla.
Eate anticueape acacciond con un antlgene encontiade en el --

suero de fase agude.

Simitarmente, anticuerpos de {ijacidn de complemento y -
precipitacibn fucron demostrados en duchaps de fase convales~--
cd{entes que aeaccionaren con antigencd en sucro de fase aguda
y en extaactos de salina de higade humano noamat y de pacien-
{es con hepatitis, sin cmbange, we jue hasta el descubaimien-

to de antlgene Australia que fuc una paucba seacldégica repro-
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ducible y ecspeedféca finalmentce asc haga dispeonible para et --

diagnésticr de hepaticdis de sucro.

2,4 PREVENCION ¥ CONTROL

2.4.1 Aspectos clinicos

Las {mdfgenes de hepatitis infecediosa (Al y La de sucao -
[B) son casi indistinguibles, 3ignos paodromales son rcfexi--
bees al tracto gadtrointestinal. Angrexia y malesdar son Los-
aspectos dominantes, con giebre inteamitente, nduscays, vimito,

diarzea y Leanura de hégado.

Ceaca de una semana dedpuds el pacdenfe 4¢ sdientc Lempo-
zafmente mejon por unods dias hadfa que La dctferici{a ae hage -
evidente, fa ordina se obscunece y Las heces pueden volyerse -
pflidas y ofensivas. la recuperacidn se toma al menos de 4-6
demanas y La fasditud y deparesidn a menude queda por mds tiem-
po. La enfexmedad ¢s mdd suave en ndidfes que en adultos, infec

ciones en nifos son anictéricas y mucho mda {napaacntes.

la moatalidad vania de 0.1% con hepatitis A y hasta 10}
0 mfs en hepatitis B de Lrand fusifn. En hepatitis B 2a imagen
elinica no se distingue perc en general es mds sexdia. Mandifes
taciones extfaghepatdiicas, ataibudibles a La foamacidn de com-

ptejos inmunes ontare HBsAg y ¢l anficueapo coanespondiente --
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{ig), dncluyen enfexmedad de suenro, polianteriiis nodosa y -

glomeauloncdritis.

Algo menos de 101 de casod de hepatiZdis B pregresan o hig
prtitls persistente o activa cadnica o subaguda que puede se-

guit gn cARROSLS g A¢ &nce gque & hepatoma maligno.

La montalidad de pacientes con hepatitis B es cerca del-
I% debido al porcentafe alto de mucate en hepatitis postfrans-
fusidn (t0-21%), que e alaibuible paacialmente a 22 gran do-
448 de vinus necibidos y panciafmente @ ta enfenmedad subya--

cente de La cunl tales paciented son gya sufadidones.

EL cuadno c€inice de La hepatifis puede dividinse en ---
taes fascs: of penlodo paodomico gue tiene una duxacidn vanria
ble gue cacdfa eniac unos cuantes dias y unas cuantes scemanad
4 A earactesiza por und sexdie de sdnleomas Lmespeclfficos seme
jantes a fof que presenda una Anfecedidn vinal y sc obseava --
paedominio de fLas manifestaciones digesdivas. FE enfeamo Lie-
ne malestar geneaal, asienda hiponexda, dofon muscular y arati

culan, febricula g un malestan vado,

EL peafodo elinico o agudo, ¢ canacteardiza por Lo insta-
Pacidn de ictendeda ¢ de Pos signos y sdulemas que La acompa-
Aan como sgn colunia y diversos gradoes de hAdlpocolia que dinclu

40 puede Lfegaa a fa acelia. Faccucikdamenld se encueniag do--
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toa en ¢l cuadrante supeaioar denccho del abdomen debido al --
crecdmicnte sdbito del higade con distencidn de 3u cdpsula y-

muy {i{gera esplenomegalia.

En el perlode de memisidn, todes Loas sintomas y signos -
descaitos tienden a disminuis y cventualmente dedaparecen a -
un plazo de 8 a 7 scmanas, en Los niies, s¢ obacrva {ichac en
ct pealodo predadmice, dicha elevacidn Liega a Los 39°C y ---
2iende a aemitir une o dods dLad despuds de habense pacsentado

ta dcteadicda.

Tambidn es comdin cn los ndidos Los sintomas gastagdintestd
wales ¢ de vias respiantonias altas que pueden gonfundinse --
con gastroentendiiis o infeccidn faningoamigdalina. La dura---
cifn de La endermcdad en el paciente pedideaico es mds conta-
que en el adullo, ¢y cn gencaal ta ictendicia no duta mfs de 2-

a 3 sdmanasd, Lo3 ndiips manfficstan paurifo,

Farccuentcmente s¢ pucde precidsar e¢f perfodo de incubg---
¢ibn de ta engeamedad con antecedente de cpidemia de hepati--
£i8 en ta comuni{dad, contacte con enfeamos (ctfricod, vxposi-
cidn a faccuentes potencialeas de contagic (inyecedidn, transfu
sidn de sangre, vacunacidn, hemodialisds, confactos scxuales-
sospechosos, atencddn odontofdgica, Latudgse), que puedan Liy--
ctinan £a opinidn det ctlfnico hacia fa cticleglfa por virus A-

o por Virus B.
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2.4.2.- Diagnbstice pon Eaboratonio

letendcia pucde nesultan de tal vaxdedad de causas infeg
cdosas, ioxicas ¥y obstauclivad, que investigaclones de Labora

toxdio son adccuadas,

Hasta que tfendicas desaxrolian patra adialamiente de virus
causante en cétulas cultivadas, debemoa congiar en serotogda-
y phugbas de guncddn hepdtica, para distinguir hepatltls vi--

ral de otaras causas de icteadicia.

al Bilirtubdinas.- Habditualmente se¢ elevan en grade vatria
bte a expensar de biliraubina conjugada, gque npo excede de &5 a
§ mgd. En ocasiones e obscrvan grandes retenciones de pigmen
2os, con cifras de bilinaubina conjugada de mds de 30 mgt adn
gue signifique mayon gravedad de la enfeamedad. En tos nifes-
el ndvel cs de 10 mgi, parece sen desdavorable dek padecimien

Lo.

b) Taansaminasas.- Tante fa taansaminasa gluidmico oxala
cdzica, come La pindvica se elevan en forma Lmpoatante dusan-
te La hepatitis viral aguda, Habifualmente fa clevacidn es --
mis de 500 unidades/ml, y con gfaccuencia se observan cifray -
que achbasan Las 1000 U. En fos nidos es posible encontrar ---
enotmes elevaciones de taansaminasa (6000 U] en hepatitis vi-

ral aguda.
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c) Fosgatasa alcalina.- Faascuentemente 3¢ e¢feva cn foama
proporcionad ¢ La clevacddn de¢ £a bifinaubina, sobre tode ---
cuande exdsie colesteasds intachepdtica impoatante, en o3 ni
Aos y en enfeamos de edad de cavcimicnfo ta goadatasa ateali-
ne puede estar elevada, a expensaa de su Lsoenzima o seq, {ndg
peadientemente de ta alieaacidn en Ea necencidn de pigmentod-

bitfarcs.

d) Ci{tofugla Hemdtica.- Frecugniemaente s¢ obseava Linfo-
citpsis nelativa y acetenacidn de ta sedimentacidn gfomerulan,
Habituatmente no s¢ presonta anemia, Lcucpeditosdis o alicag--~
cdidn plaguetanda,

2.4,3,~ Pacuvencdbn de 2a hepatitis viaal

EL contnol de fa hepatitis vinal depande de £a posibiti-
dad de disponen y ulildizanr en foama adecudda une o mis de Los
procedimicntos sdguientest 1) Implantar medidas gencaales gue
interrumpan La cadena de trhansmisidn del vinruas y 2) Inmundiza-
cibn pasiva con globulina séadica inmune (ISGI e inmundizacddn-
activa, cuande se disponga de vacunas seguras y eficaces. An-
tes que se foamule cualquice medida de control, es regquisito-

previo esencial conocer La evolucddn y epidemiologla de Lo fg

patitis vinal,
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La aplicacdifn cxienda de pauchas seacfdgdicas para antl--
geno de supergicie de hepatitis B [iiBsAg) ha demestrado fa im
portancia de fa hepatildis come problema elinico y de satud pd
btica. La paesencda de HBaAg en La sangae de pacdendes o pes-
sonas apazentemente sanay hace pensatr wo sdle en €a exiaen--
cia de una afeccddn hepdtica, sino tambidn en el adesge de --

tadnsmitin el virus de hepatitis.

Lla posibitidad de taansmitin ¢ viaus de ta hepatitis --
a perionas suscepiibles se aglaciona con muchos jactores, £n-
ctuyendo higiene peasonal, tfendea de asepedla, ropa para pro-
teceddn, estade mental. En Las aecomendaciones para Limitar -
La diseminacdén de fiepatifis B s¢ ha saltado cf aeducin al mf
nirmp £a gxposdicdidn a Las gucntes de infeccidn. Se ha enfocado
@ La meforia de La higicne peasonal ¢ det medio ambiente, vi-
gitancia de ta enfeamedad, educacdbn pibidict ¢ dcguridad de -
fa transfusidn de sangre. Edtudiod ¢n pacientes que han reei-
bide fadnfusiones mucatran que £a frecuencia de hepatitis B -
poa trany jusidn ha disminuide en foama impeatante solicitande
que en toda unidad de dangae se comprucbe fa exdistencia de --

HEsAg.

Un bencfdicio adicionatl de La pruchba paxa HBsAg en donado
nes de sangae ha sdido el ddentdigicanr en foama defdnifiva una-
frecuencia de 3 a 10 vecesa magon de contaminacidn con HBsAg -
en fa 3dangae acundida de donadoaes pagades que en ta de donado

aes voluntarios.
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la mayer parte de €04 casvs de hepatitds posr Laansfusidn
acH causados, af pareeca, por un ageate o agentes diferentes-

de Los virus de la hepatitis A o B.

Ee afesgo de este tipo de hepatitis ni A ni B ey mucha -
magor con La sangre de donadores pagados gue con €a de vofun-

Larics.

Z.,4.4,- Recomendaciones generales

Constituyen una gula para guiencs viven o trabajan donde
hay riesgo de £nfecciln poa viaus de hepatitis tipo 8, pucden

aplicarse a Lodos Los gaupod o medios ambicnteas.

Higiene personal,- Una buena higiene personal es Junda=--
mental pasa fa proteccddn contaa una infeccidn por viaus de -
hepatitis B, fa padetica adslada mds importante ed el Lavade-
de manos cudidadodo, combinada con el sentide comdn para evd--
tan Las fuented posibfes de dnfeccidn, o4 fundamental et el ~

contaol de La hepatitdis B,

Pesindeccibn y csterilizacidn,.- La magor parte de datos-
sobre {nactivacidn de virus de hepatitis derdivan de eatudios-

ttevados a cabo antes de descubrirse el antlgenc de supexficice.
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Los viaus de hepatitis B en pfasma ¢ en suero paxcce bastante
estable y capaz de seponfanr Limites amplios de temperatuna y-
humedad y una diveasidad de agentes gquimdcos. Su infecciodi--
dad persistis durante 15 anos a 20°C, seds meses a tempernmtu-

xa ambdente ¢ cuatae homas a 50°C.

En ta ditucébn al 1:10 de sneno, se destruyé La infeccdo
sdidad mediante cbullicidn por un minudo, aunque no s¢ alicra-

su antigendicidad.

La esteniBizacibn pon calor es el método de efeceifn pa-
ra {nstaumentos y objetos que pueden mamejarae en forma conve
niente de esda manera. Se ha demostrade que ¢l vinus de La he
patitis B ae inactiva pon calon en cada una de Las ciacunstan

cdas:

I. Ebullicién cn agua [100*) poa 10 minutos.
z. Vapear laufocltave]l a 121°C y 15 Libras de presddn a 15 mi
nulos.

3. Calonr seco [T40°C) poxr dos honras.
Pentro de tos desdinjectantes quimicos cstdn:
1. Soluciones de hipoctorito de sodic al 0.5 a 1,01 pea 30

minutos.

Z. Foamalf al 40% por 12 hoaas.
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3. Gtutaraldehidre ateatindizade LLgquido al 2% pen 10 heaas,

4. Esterilizacdén con &xido de etileno,

2.4.5.- TInformacidn ¢y Educacifn

En todo case de hepatitis debe hacerse £a paueba para -
HBaAg ¢ dngoaman o adisltar Los caseos pasa vigilan La hepatitis
con magor prceisddn, identifican fos cambics en las Ltenden---

cias epidemiollglicas.

Es neccsanioc Lnformar a Las peasonas con HBaAg positivos
¥ sus contactod cercancs sobre ol vinud de La hepatditis ¢y co-

me Limitar du diacminaeddn,

Esta educacidn ¢b impostante sobre todo paxra prefesiona-
Les al cuddade de Lo salud, ya que con faccucncda e exponen-
a guentes posibles de {nfeceddn. Recomendaciones para reducdia
al minime &a transmisién en medies especlficos., EL niesgo de-
adquirin hepatitis B es magor en quiencs tienen contacde fne-
cucnde con pacientes do hepatitis o muesthras gque contiamen --
HBsAg. EL alesge mayea corncsponde a familias y medios especd

ficos.

Sea cual 2ea ef medio, tos pacienmtes y mucstaras bioldgi-

cas de humanes deben mandipufasse en forma cuidadesa, poague -
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atqunas significan riesgo Lnadvertido de hepatlitis, Para pro-
teger a Los poedentes susceplibles y al personal, fa sangre -
y otras mucstnas deben ctiquetanse sedeldndolo asd como medi-

da dptima y guardarse en bofsas impeameables.

Todas €as personas rclacionadas, pacientes y persenal de
ben Lavazae Las manosd y vigilar su higiene pensonal en feoama-

cudidadosa.

Famitianes.- £8 dmportante que todos Los econtaclos gami-
Liancs conozcan elmo e thanamite Ea hepatitis B y scpan que-
{a sangac ¢ otros Liquideds orgdnicos 34 don positives paza --
HBsAg, pueden diseminaa fa infeceidn ponr virus de hepatifis B,
Tambifn ea necesardio que manejen i dispongan en foama euidado
saa Lo arnticulos contaminados con sangre gy evitan padeticas -
que puedan aumentan fa opontunidad de infeccidn eomo rasurade
aas, cepiftos de dientes, toaltas, palos u otaos anticules --

peasonales,

2.5.6.- Hoaspitalfes

Anea genexal paxa atencitn de paclentes.- La hepatitis -
b ¢ ha diseminade de pacientes n peasonal en unddades de cud
dade i{nfensdivo, transplantes, salad de hematoltogla y ongele--

gla, medicina, pediatala y cirugfa gencxal.
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Cuando s¢ manegfan sanghe u objetos contaminados con pa--
cientes positivos para HBsAg, €3 necesario que ef personal --
utifice guantes, o Lfal vez vlias repad para paoleccidu, Dunan
Le paccedimicntos que pucdan aociar o safpicary magferdal 4dngee
ei{odo, Liene valos utdifdizay una miscara de Li{po quirdagico o-
una cubierta faciaf paza puroteget efes, aaxiz ¢ boca, Llas agu
fas y jendngas desechables, Las técnicas de cstendlizacddn -~
adecuadas ¢ Los paccedimienfos de desindeccidn mediéante este-
adlizacién y proeducles quimicos adecuados, don {mportanfes pa

ra controlar fa diseminacisn penrcutdnea.

unidades de hcmodidfisdis.- Las unidades para hemodidli--
ALs condtLtuyen un gran rdedgo de hepatitis B paza pacientes-
y pexsonal. la mayor patrte de Lad Lnfecediones de pacdientes --
aon subcllnicod y un gaan porecntaje de elflas cansa pesifivi-

dad persistente para HBsAg.

Los pacientes, el peaxsonal, sangre o plasma, productes -
derivados de sangre infectada pueden intacducin ef viaus de -

hepatdtdis a Las unidades.

Aspectos epidemicldgicos de Hemodidliadls. - Infeceiones -
bactendales en hemodifLisds genexalmente ocunaen por lapsod-
en Léenicas de asepsda, fal como condaminacidn de headida qud
alagiea durante fa colocacidn de £a aonda arteriovenosa o ---

creacddn de §Lstula, tlcndca {napropiada en sondep, cudidade ¢
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manlendmiente, canalizacdifn no e3téuil de vewas fistuladas. -
Muchas {niecciones ocurren comp acsultado de contacto directo
con una supgagicie contaminada ¢ un objeto y frecuentemente -

de £a dfora de £a piced de un paciente.

EL virus de ta hepatitis B pucde sen intaoducdde en fa -

unidad de dideiais de [a sdgudiente manexars

. Pox ta admisdén de pacdicntes, pernsenal de equipo o ambas
quc estdn infectados con HEU.

1. Pox pacdentes o equipo que ya estdn tegistiades en La --
unidad de didlisis adquiticnde asf{ La infeccidn, ya sea-
£a comunidad u otwta dacas de hospitates.

3. Deasionalmente pos taansfusidn de productos {nfectades -

pes saungae, plasma o sagse para pacientes.

tna ves que se {ngaroduce en £a undidad de d{dLis4s el HBYV
puede sen adquiadde por pacdentes duitante ¢l contacte pesso--
natl con ctaes paclentes o equdipe, a Laavds d¢ cquipo contami-
nado, dializaderes o antefactos de monitoreo de d{ILLs(s ¢ po
sibfemente a taavls de otre contiucto ded medioc ambiente. Efem
plo: supeaficies (plsos, pasedes caubicntas de mesas, cte.) --
que soi contaminados, Injeceddn pucde sen transmitida parente
nalmente poa ecquipe de diflisds contaminade o durante el pro-
ceso de dat {nyeccdones U obfener mucstand de sangre, citrada

dirnccta de Lnoculacidn infecciosa a Lravdy de cortes, aasca--
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PIETA - En Loa perdodos indciafes def padecimicato, el -

einderme se quefa de anoxcria ¢ ndnscay que impéiden uma afimen

Lacibn corxecta. En calps momentos os eghvenionte La adminda-

Lhacidn de alimentos deo muy gdedl digestitn, nicos en carbohd

daates, salos, 34n ghrasa y fdcilmente digeaibfcs.

flas dielas hiperngaldricas ¢ demasdade adeas en hidratos-
de carbong no efercen ninguna fnflduencia seobac of prondstico-
¢ fa duracifn del padecimiente, peac puede conduein @ un au--
mende exagenade del peso corporal.

EL afeokol o3 hepatoldnice
por Lo tasnta e¢sod contza {ndicado.

VITAUINAS. - Afgunas vitamiuas como cf complefe B y deddo

§68ico puede tenca utdltidad, pasa gavenccer €d acgeneracidn -
hepdtica,

ACTIVIDAD FISICA,. - Lla hepaitds vinal habltaatments je -

acompada de astenda y adinamin Lmpoatandies, poa Lo que ¢& pa-

ciente autplimita su aclividad {fslca. EEf ncposu debe esfan -
aclacionade con £a capacdidad del enjeamo paaa efectuan ejencd

cdio i fa actividad debe sen progacsiva, de acueade a fas con-
dicivnes def pacidnte,

HEDICAMENTOS. - Pueden sea ufilizades afgunos medicamen-~ -
tos muy simpfes en ¢l case de necesidad extrema, en el zase -

de nduscas pueden admiuisdaanse anziemélicos suaves del Lipo-
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dos u ofaas aperturas cn La piel, fa inocculacisdn accidental -
de membranas mucesas dunrante su mancjio y posiblemente fLa dnha

Lacidn de acaevscles contendonde el virus.

Lta protecedidn de pacientes de didlisis, necesdtan educan
ac en fLos princdpdos y padedica de Léendicd aséplica y cuddade
de cicare y deben ser cuidadeosamente obicavades peadiddicamen-
fe para aseguaar que au técndca ed accptabfe. EL use de san--
gre de juenles comencdales y Lod paoductos tal como fibaindge
no concendrade de faeter antihemoflidico y complefo facton IX-
¢4 asocdiado con un niesge alteo de hepatifis. Usando suminis--
tros dindividuales y equipo pucde ayudar a seducia £a opeatuni
dad de extensidn de hepatitis al ifgual que ofras infecciones,

que puedan ocutadia a Laavis def uise de antlfleulos compartidos.

2.4.7.- Tratamiento

EL thatamiente de Los enfeamod con hepatitis vinal es me
Aamente sdntomdlico y encamdnade a peamitin £a cvolucidn noa-
mtt de £a enfeimedad gue habitualmente tiende a fa curacddn -

en of Lapiso de 6 a 7 semanas,

Las medidas texapdutdieas que 3¢ aconsejan son fas Si----

gudentes:

i
i
i
i
.
i
]
i
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de fa Hetoclopaamida. S& el enfeamo se quefa de dotor abdomi-
nal tipo cdlico, puede cmpiearxse antlespasmddicos simples co-
mo Los alealodides de ta belladona o fa diciclomina, Pucden --
utilizarse Laxanies del tipe del hidrfxide de magnesio y antd
diaarficos no absenbibfes como ef caoldn. No 3¢ conoce quimdio
teaapia antiviral efectiva contra viaus gue producen fa hepa-

Litdls viral,

EL uso de conticocstesoddes estd contaaindicado en éata,

pues pacduce complicaciones de Lta enfeamedad aguda.

AISLAMIENTO PEL PACIENTE,- En casos de hepatitis B, et -
cuitar el contacto diaccto con €&, adislar tos objctos de uso-
pexsonal, abatencrse de contacsfo Lntime ¢ inclusdive de acla--
ciones sexuales, pues of virus se climina pox todas Las scere
ciones cagdndicas y que fa enfermedad puede transmitinse porn ~+

contacto heterosexual u hemosexual.

2.4.8 Inmunoferapia progifdctica

La inmunetenapia profildctica de La hepatitis vinal pue-
de aexr dividida en dos: Inmuncetenapdia activa a fa introduc---
¢i8n en el eagandidmo de preductos anti{gdnicos que paoveguen -
fa foamacifn de anticueapos tspeclficod, sin paeducir La en--

germedad.
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Lta inmunidad paadiva consdiste en La admindistracidén de an-
Licueapos pacformados que pueden prevends el desaasotto def -

padecimicnto o atenuar sus mandfestaciones.

tos Antentos Lniciales para utilizaa 186G en La parofifa--
xia pasfva de La hepatitis viaal demoatiaron que ¢ste mate---
rial tiewe muy poea o ninguna utilidad en La prcvencdidn de La
hepatitis postransfusibfn. £l desaarollo de pauchas serolbgi--
cas que peamiten ¢bf diagnbatico paccd{so de hepatitis B y La -
defeaminacifn def contenido espeedfico del anticuegrpe para an
tigeno de saperficde de hepatitia 8 en Las inmunoglaobulinas,-
han dade por resullade que 3¢ revaloae La profilaxia pasiva -

pata esdfa enfeamedad.

" PROFILAXTA POSTEXPOSICION.- la ind{eacdién paincipal para
ef uso de HBIC es despuls de unea exposicidn alslada a up <nd-
culo relativamente conadderable de viaud de hepatitis B, como
ccuase despuds de pinchazes accddentales con agufaa, o de £a-
exposici{dn de mucosas a sangae que sc sabe contiene HBaAg. la
HBIC debe adminisgransc Lo antes posdible ¢n plaze de seis ---

dias desputs de La exposi{cidn en dosis de 0.85 a 0.07 mb/kg.

Lod factantesy nacides de madies que han paedecido hepati-
Lis B ecn el tercea tadmestae det ecmbardto y son seropoditivas
para HBSAg en ef momento ded panto, pueden tccdibir HBIC en --

plaze de sdcte dlas despuls del nacimicento.
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PROFILAXTA PREEXPOSICION.- Enx cicatos medios endémicos -
donde se sabe gque hay Lransmisidn de viaus de hepatitdis 8 y -
La exposici{dn crénica repetida al viaus s¢ ha compaobado, pue
de pensdarse en La dinmundizacdidén pasiva, ¢& control serolfgice-
sistemitico del catado de antigeno-anticueapo de Los candida-
Zos debe foamar parte de fa prevencdén y contaol de La hepnti

L4ia.

No ac rcecomienda en foama sistémica fa inmunizacidn para
personal o pacientes de unidades pana hemodidtisis. ta preven
eidn y Los controles de fa hepatitis B deben basarse en selec
ciones scholfgicas siatemiticas.

Toda inmundzacdén pasiva debe interaumpirsde cudndeo s¢ --
compaueba que lta ccsade La tranamiaifn de viaus de hepatitds-

tipo B.

INHUNTZACION ACTIVA.- Diversos estudios con suero i{macti
vado poa calon, que contenda La cepa MS-2 del virus de hepatdi
Ltis tipo B, sugdlnicnon fa posibilidad de desarrollar una vacu
na paxa hepatitis B. Se compaobf que una difuedidn 1:10 de sug
Ao HO cra {nfeccdiosa, era antdigdnica y parotegla en fortma pan-
c{al. E£ ducrno MS-I contendia HBsAg, y foa ncccptoncs de La se
Lucdidn inactivada por el ealor desaarotlan anti-HBs y aevelan
que anti-HBEs es un maacadon de Lnmunidad pana hepatitis tipo-

B.
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Se dnvestigd La prcsencia en sucro de HEsAg {anifgeno de
supeaficic de ta hepatitdis B), en un grupo de 143 donadoaes -
exteanos ¢ fnteanos del Hospital Notre Dame i Laboratonios --

afines al baneo de sangre de dicho HWoapital,

Las mucstacs ¢ accopilaron de Los distintos laborato---
ados tratando que fucran repagsentativas de todo el grupe hoys
pitalandio realizande su estudio en ¢ Laboraiorio médico LABQ

MED,

A continuacidn sc menciona ef fundamento y procedimiento
de £a metodofoglfa utilizada, asi come el mandjo de La mucsira

bioldgdica y demds inmunoncactivos.
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3.1 SISTEMA MICROELISA

La téedica de ELISA fue Ldeada por el gaupe de desarro--
£Lo ciendifdico de Oaganon can 1971 y patrocinade pon Drganon -

Teknika,

En vez de usan {sbtopos radiactives como RIA, una cnzdima
¢s usada como marcador en ELISA, La cual significa que fodaa-
Las desventajas y adiesgos involucaados en el Lrabajfo con mate
nial radicactive ason anulados.

Cuande fue Antacducdide en 1976, el sistema de MHicroeldsa
de HEPANOSTIKA fue ta padmera prueba pana ta deteccddn de - -
HBsAg [antlgeno de superfdcic de La hepatitis B), basado en -
£a metodotogda de ELISA, Hicutras tanto el equdipo ha sddo ---
constantemente mejorade, semejante al Léamine de anticuerpos-
monoclonales que son ahoia usados en La dlitima versddn, HEPA-
NOSTIKA Oaganon Monoclonal HBaAg lantlgeno de supeaficde de -

£a hepatditis B).
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CARACTERISTICAS DEL STSTEMA HEPANOSTIKA MICROELISA

Alta cipecifdicidad, ascguaando por el wse de anticusApos
monoctonaled, una adgurosa seleecibn de olros ncactdivod-

4 un exacte procedimitnte de lavado,

EL uso del sustrato TMB [tetrametilbenedidinal, ebf TMB es
no mutagénico ¢ insensibie a fa fuz. Aseguirar una Splima
scguridad del pexsonal, un fdcil mancjo de Los resulla--
dos pueden Leense porn simple viata o por fotometaia a --

450 nm [naadmeztnoa).

U ensaye con un peafode de tiempo coato por incubacdén

por 30 minutos a 50° o pon una hona a 37%.

Sensibilidad de La prueba. La sensibilidad se encuentra

con Los ditimos csidndares para cste ensayo de HBsAg lan
tigeng de supeaficie de La khepatitis By, L.e. e.1 u/mt -
calibrade contac un catdndaa del Institusfo Paul Enlich.-
Con una desvdiacisn basada en contsoles posifives y nega-
Livos, La densdibilidad ecs independicnde debl paccedimien-
to y es estadictamente cstandaxdizada de un nimeno de prue

bas hechas.

Paxg el contnel de donadeacs de sangae, una desviacidn -

alteanativa pucde ser basada en ef promedio de abscacidn de -

todos Eos valoses negatives y su desviacifn cstdadax.
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3.3 PRINCIPIO DE LA PRUEBA

La prugba es un ensaye inmunoenzimdtico basado en el ---

paincipio de sandwich,

~=-anti-HBs fasce ~=-HBaAg =-=lanti-HBs) = =HRP ¢
sdlida anti - muesLha anticueapoe sustrato
cueapo enzima mancada

Los posilios de poliestincno de fas tiras microelisa han
$ido cubicatas con anli-HE: anlicueapos pana H{BsAg lantigeno-
de supengicic de La hepatitis B), monocfonafes, ta cual cons-
Lituyen La gfase solida de anticucape (anti-HBs), La mucstra -
e paucba se sncuba en Las celdas, 34 catd presente en ta ---
mucstia el HBsAg {antfgens de supeaficie de Ea hepafditis BY,-
ae atard a La fasc sflida def anticuexrpe. Subsccuenlemente sc
agirega un anticuerpo HBs de oveja, maxcada con La enzima HRP

lecaballo-rdbano-peroxdidasa).

Con una aeaccdién positiva csde anticuecape maacade se ala
x4 a cualquier fase 36lida det complejo anticuenpo HBs-Ag lap

adigeno de¢ supesgicic de fa hepatitis B).

Pacviamende foamade por una incubacdidn con la enzima sus
thrate producdnd un coloa azul en Ea celda de¢ paueba, fa cual-

se towna amanitla cuando fa reaccddn sc detiene con HyS80,. S4
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La mucstaa no conticne HB3Ag lantligenc de superficde de fa he
patilis B), entonced el anticuerpe marcado no podrd uniase es

peclficamente y a8to se obseavand un colea de fonde muy bajo.
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PRUCEDIMIENTO

Pipctear ! ul de cada mucitaa a cxaminasr en fas celdas.

Pipetean Los controles despuls de La muecstsa, 84 3¢ usa

$6Lo una tira, dncludir un contael wegative {100 ul) y un
positivo {100 ul)

Si sc utilizan mds tiras, {ncluir dos o mds confroles --
[100 ul] para positivos y negativos, §&i s¢ desea un con-

trol fucxtemente posdtivo debe {ncluirse an cade tira.

Cubaia tas tixas cont un sellfadox,
Procedimiente 1.-

Jncubaz a 37° pea &0 minudos.
Procedimicnte 1.

Incubar a 50" poa 30 minutos.

Llavar cada celda poa cuadire veeesd.

Pipctear 100 ut de La solucdibn del conjugado ecn cada cel

da,

Cubriar fas tiras con un nueve s¢ffadon.
Procedimiento 1.,

Incubar a 37° por 50 minudLos.
Procedimiento 11.

Icubatr a 50° poa 30 minulos,

Ltavar cada ecedda pes cuafte veccs.
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Pipeteasr 100 ul de La sclucddn de sustrato en cada cel-

da.

Incuban pox 20 a 25" poa 30 minufos.

Detenen La rcaccidn adadiendo 100 uf 2 molfi de dedido -~
dul fiivdico a cada cetda. En La misma secucncda y en of ==

mismo dnfeavaleo de tiempo como ol sustrato,

Lectura fotemctadica, con una absorvancda de 450 nm, lee-
Tura visual: comparar ¢l coler en las celdas con Los eo-
Lores de Los contrcfes despufs de csperan un tiempo de -

15 minutos.
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3.5 OBTENCION DE RESULTADCS

Paza £a4 Lectuar fotemlfrica 3¢ pucde utilizaa Qrganon -
TEKNIKA MICRUELISA, computadoad y 84 o s$¢ usa compuladona --
sc deben de deteaminan los ediculos para cada tina pox sepana
do., Lectuna visuals los coltoaes deben sen comparados dentro -
de tas tiras. Una paueba cs vdfdde s6fo 84 el contrnol posdti-
vo exhibe un colfor clare ¢y ¢ control negative no da coloar o-
da un coloa delf plate. £L colos del control fucxtemente posd-

Live da un colon mfs fueate que ¢l pesitivo.

Resuftades de ta paucba: Un acsufiade ed positivo si el-
colon cstd ceacano al color que da el contaol y/o negative al
controf negative, o mis fucate que el posdiidivo 34 eb control-

fjucatemenie posdldve,
Tnteapactacidn de Los acsultados de La prucha

Un xesuftado negative quienre decia gue fa muestra examd-
nadet no contiene HBsAg lantlgenc de supenfdicde de La hepati--

t4{s B}, o con HBsAg pen debajo de fa detfeccion £{mite de HEFA
NOSTIKA HBsAg.

Un resultade posditive quiere decin que [a muestra eramd-
nada conticne HBsAg (antlgene de supesfdicie de La hepatitis B}

0 un facton no especliice de acaccifn, Un acsultado pesdtivo-
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debe sen confirmade con Los reactivos de confiamacién de HEPA

NOSTIKA HBsAg.

3.6 SEGURIDAD GENERAL

Mucstnas de sutho o plasma gue seadn examinadas pueden -

condenca agendes Lnfecciosos de hepatitis B viaus.

3.48.1 Contaoles, acactivos y soluciln TMB.

EL contxol negalive y reactfivos confiamatorios, son nega
tives en fa Lercena generacidn de paucbe de HBaAg [Andtdfgeneo -
de dupeadicic de £a hepatdtis B), el contraol posditive v fueca-
temente posd{tivo, gue coniigne HBsAg producidos por una ctlu-
ta humana en La cual un vitus de hepatitis B no infecciosdo --

puede sen detectado.

La delucddn de TME (fetaametifbenzidinal contiene dime--

248 Subgdride que es L{asifanic a £a piel y €a membaanad mucosa.

3.6.2.- Esplcdmen

Suchte o plasma recdicntes pueden ser almacenados por una-

semana a 2 - £°C, se¢ pueden paeseavar en 0.1 g/f1 de sutfato -
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de gentamicina, ! g/l de azida de sodic ¢ por un ale a -20°C.
Aditivos [ofnos de sulfatfe de gentamicdna ¢ azida de sodzol, -
y muestias conteniendo cualgquier pastlfeula viscble pueden dan
resuftados caabnces. Repetidos cengelamientos y descongela---
mientos pucden producdr un alto coloar de fondo gque Las mues-~-

thas rccientes, dando asl falsod positives.

3.6.3.- Amacenafe y csatabilidad

85i sc manticne a ¢ - 6°C Los acactivos de pauneba Lnclu--
gen tizas acactivas de HICROELISA y controles poaitdvos y ne-
gativos, asi como acactivos confirmatoried, son cstables has-
za La fechn de cadueidad dado en el paquete. Las bolsitas de-
acactives deben de Elcvatae a temperatuna ambdente antes de -
abrinrse para prevenin fa condensacidn de tas tiras de MICRO--
ELISA.

Cuando se han abiento Las Likas son establfes por £ scma-
nas a 2 - 8 §"C, no sc debe cambiarn de bolsita, va que €3Las-
son de silica gel. Despuds de usar algunod de [os contenddod-
de fLas betellas wa secan scofucdiones de TMB buffer concentrado-
de gosfate, conjugado, contirofes positivos o ncgativos son e3
LabLes hasta €a fecha de¢ caducidad, 34 es mantenide a 2 - £°C
en sus belsas ondgdmnales. Bugfenr difufde de fosfato cs esta~--
ble pen 2 semanas a 2 - E°C. Pendvidofbufienr sustnato es esla

ble pot un aite a ¢ - E°C.




50

HEPANOSTIKA HEsAg lantigeno de supeaficde de £a hepati--
tis Bl, puede sea waada para control de donadores de sangne, -
para ol diagndsstice de hepatitds viral ¢y pana ef monditforere de
pacientes con HB [hepatitds B}, HEPANOSTIKA anti-HBs puede --
¢ wdada ne 46Lo para el monditoreo de pacientes con HB, peao
tambiln para el countrol del estade {mmunitario de grupos de -
alto tiedge como son pacientes y personal de undidades de did-

LLsis nenal, hemogllicod y pexsonal de Labosatorio.

HEPANOSTIKA anti-HBs (anticucapos contra cl antlgeno de-
supexficde de La hepatii{<s B) es tambifn {deal para el con---

taol de pae y post-vacunacidn,
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RESULTADOS DEL METODO INMUNOENZIMATICO DE MICROELISA
PARA LA DETEAMINACION DEL ANTLGENO DE SUFERFICIE DE

LA HEPATITIS TIPOQ ™B@,

No, de Mucstra, Absorbancia _(_range )
n 0.000 - 0.028
3 0.058 - G.000

Donadorce_asculinos.

No, da_Huostra Abgorbaneia {rango}
97 0.000 - 0.024, 0.029
12 0.026,0.030 -~ 2.000

Nuzoro totnl de donadorop: 143.

o roactivo

Reactlva

Regultado

fie reactivo

Reactivo

88.99

11.00
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Las imigencs cllfnicas de ta hepatitis {nfeccicaa (Al v -
de fa hepatitdis de sueao (B, casdi son {indistingudbles., Los -
aspectos clinicos son aefexibles padncipalrente al txaclfo-gas

tapintestinal {signos prodromalesl).

En ta hepatitis B fa imagen fa clfndica ne 3¢ distingue, -
peag en gencxal cs mda sexda, mandfedlacdones exfrahepdiicas -
atribudibles a La foimacidn de complejos inmuncs entre HBsAg -

y el anticuexpo coricspondiente [prdncipalmente IgM}.

Pasa el diagnfstico de cete trastesano por Lo acgulan se-
basan en: Histoxdia de exposicddn, cundio cflnico, caractends-
ticas inmunotdgicas [Secrvlegda), pauchas de faborateric. Tam-
bidn se pucden ustilizanr otros mitodos de diagadsfice pasa fa-
deteaminacidn de Lod Lipod de hepatitis come serfa Radioinmu-
ne cvaluacidn, Hemaglatinacddn pasiva, pero aunque siendp es-
203 mitedos efdiecaces, fa uidllizacdibn de acactivos mis costo--
40a y cqudipo sefiaticade, nme se pucdar enceonttat cn muchos fa-

boratorins de sufind y bancos de sangae.

Al tfevaxr a cabo cste Lrabajo, se pudo obsgavar que el -
mttodo inmungenzimdlico de MICROLLISA, e3 un mégedo simple y-~
wdpide en fa detciminacidn del antigeno de superficie de fa -

hepatitds B.

Pox o tange, el objefdvo de esfe traabasje es cvaluaar fa-
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impottancia en La ulifizacifn del mégode de MICROELISA para -
fa deteccddn en ducto de probables domadercs de sangic en ban

cos y Laborateordes de rutina del antlgenc de superdicde de La

hepatifis B . Pata pedesr {deniigicas qud sucaes han cafado cn
contacto con dicho viwuy v asd poder prevendt una redndecedén

a rcceplores de sangre pox {randfusdide o que eatdn cursando -

conn La cngesmedad acfiva.

Cabe decdis gue fa mayorla de {es suetros utilizades pasa-

cste £4n, sc pudo defeciar que ne LLevaban ef visul.

De T43 muestsas analizadas, e cneontad €a presencia del

antigeng de superficie de fa hepazitid B en 15 de Los sueros-

de L¢3 donaderes csfudiados. {10.456%).

Dentie de Los donadores mrsculinos que fucron 109, 3¢ en
condnd que 17 sueqos tendan La presencia deld antlacno de su-~-~

pesficdie de Lda hepatitis B [11.00%). Paxra su detcaminacibn 3¢

cstudiaron sucros con confroles pesitdvod y negativos con d43

{intos ranges de abiscabapgeda en gada deteyminacidn,

Los £{miLes e¢n Lod que e encenfiazen £os aanges enlae -
Los cuales ac doefesmind au Lngenvalo de congdanza { ) con una
congi{anza de 99L [x 1 7.55 s/n) dic fes xanges de: Limile su-
perder de 0.0938 u wun Limite andexdox de 0.0075; se demuestra

Que esxe mitodo e8 conidiable en sus defermenaciones, adla 6 -
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de Las mucstacd posditivas estdn dentao del EImite superion de
congianza,

i Asd mismo, s estudiaron 34 mugsinad de donadores del sc

xo femendino, en esic gaupo sclamenie 5 mucsdtras mesaliaron 1

sdétivas pana cl aptlaeno de superficic de la hepatifis 8 - -~

{5.821). AL fgual que ¢l grupo antendior a¢ fe detects La pro-
sengda def antifgeno g tos LImites cnaoniiados para este grupo
fucren der £imile supenion de 0.2200 ¢ un Limite infendlan de-

~0.0774, En ehtfe nangp adfo una mucsirna s¢ tncuentad dendac -

del Aango de confianza pare tste grupe,

Por Lo Lante, se demuesfra que La Ldendica de ELTISA resul

La den confdiable en fa deteccdibn del antfoecne de supernfledic -

de Lo hepatitis B, y « 2a ver adpida y seacitla,

En este taabajo 48fp se deteamind La presencia det antf-

geno_de supenaficie de ta hepatitis B, £a cual indica a4 hay -
prcsacncia del vinus poa incubpeddn tandla autes del indede de

La feaidn hepdiica o si el dowador caiuve en conlacdo con of-
vinops .,
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