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* ANTECEDENTES CIENTIFICOS:

La hepatitis es conocida desde la i dad, se han d fi ias en el tal d
babilonico e Hipx describiod una infeccion entérica la cual quiza pudiera commesponder a
hepatitis viral hace ks de 2000 afios. (1)

Sc considerd que la hepatitis podria ser el ltado de infeccion del parénqui b

hacia finales del niglo XIX, pero la posibilidad de que ¢l agente pudiera ser un virus fue
sugerida hasta 1918. (1)

La exi indeh itis viral iada a i foe iderada en pocos casos anies
de 1970. (1)

La expresion de hepatitis no A no B es un término genérico que estaba reservado para otros
casos de la hepatitis viral y 1 se como virus de 1a hepatitis C (HVC). (2,3)

El virus de la hepatitis C tiene un didmetro menor de 80 nm, la evidencia de que es un RNA
virus esth basado en la hibridacion de clonas de DNA con RNA total. (4)

Se cousidera que existe hepatitia viral p fusiod do el paci que ibe sangre o

mdalV.dc.pluenhenﬂtlAnlBOdhnpoﬂmml.h ion, i en las cifras
de aminotransferasas. (5)

C ¥ que esia forma representa el 90% de todos Jos casos de b ,. it indo a
sanpuineas.(6)

Se estima que entre el S-10% de las fusi Itan en h itis por virus de la hepatitis

La via de transmision del HVC es similar a la hepatitis B (HVB) y aunque esta asociada por
trlnsfuslén lnngmnea Yy sus denv‘dos se consideran tunbnen _grupos de alto riesgo los
en p de h 1 de salud en
oonl.ctoeonhunm,la lacio ha de p quehanmdomlecud.lsh
tranamision sexual y perinatal. (6)




lencia que varia de 0.4 a 1.4%

Eastudios en donad | ios de sangre infc una pre
p-nelnnuc\u’podelvuu-dehlup-mnC(mn}fVC)euEnndo.UmdocyEutop-yquenc
P en p des. (7) La preval fundidos con
fe dad h logica de fondo en el Houpxuldel’edntna Centro Médico Nacions! Siglo
XX es de 21.73%. (8)
También se hs trad i ia fre de anti HVC y anticuerp tra hepatitis B
(anti HVB) en p con i hep ful (63%) mparado con paci sin esoa
i b lul d croni de apti

marcadores (46%%). Paci
HVEB y anti HVC (32%) en eemw-cmn con lo- que Bo tenian Ia enfennodad (5%), 1o cual
indica que HVB y HVC podrian participar en el desarrolio de i P . (9)

Formas clinicas de HVC:
Puedeptucnuneumo-mmhc\ule-mnﬁ'ecmnteenlosnmouy:dolesccmn.lo-

sonﬁeble fal ia, dolor abdominal, ictericia,
ia ion flaica puede ser '}

y
colunny-mh‘.;azhsfm eri
Cuando la bilirubina directa alcanzs cifras -upenms a 2mg/100mi u preunla coluria y

= ¢s  de Las

acolia, nclmnhnndose su  valor P
ndemdem.ldoawmm-mtudequewauamh
i valor anmdeh-p.nmondehlclmm,mel

lmlmulologh linica y al E it
B0% ia al i fe (ALT) estd mas clevada y tarda mas npo en
1a aspar fe (AST) puede clevarse hasta diez veces su valor nonnal, ia
do-h.ldrog-u-uucuca(])lﬂ,)pu-dount 1 . ! bién; en g 1 no hay al ién en Ias
pruebas de r i6n, salvo en p con b itis grave. (10)
Si la ch ion de ias al i bioquimi ea mayor de seis e d ina b
a-vémcny diendo de la h logia y el comyp i linico se puede d & como
patit ica active o perui an
No solo es i el d ati iologico, sino que bié e.snmpon‘me eonsldernrl.
actividad v el do de evolucion de la enfe dad 1o que hace io Ia ion de la
biopeia bepdtica. (12)
En estudi p ivos de biopaias hepati la lesion de mayor severidad se encontrd en
paci Jti fundid queeuloa&ogndmoaendovulosoa luyendo que ia b
C adquirida por t fusion se con yor actividad intl toria, atn mas agresiva que

en otras fostaas de infeccion. (12)
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i P (Yo

Dendel989:ecuannconhmnt-chLISApnh‘ ion de i T HVC.

Se utiliza un antigeno que se obti por T bti 173 ion se

presenta en 70-90% de los casos en los primeros seis a nueve después dol con

el virus. (13)

Puede existir una prucba falsa positiva anti HVC que estd iada a un subgrupo de hepatiti
activa idiopdtica que osta izada por la p ia de i P i .

on el suero del paciente. (14)

La deteccion del genoma del virus de la HVC en el plazma o sueso por la reaccion en cadena
delnpolmmnthNA(PCR)ulnpnnbnnm ible pam la infeccion tanto en paci
COmo i . (1%)

La biopaia hepatica €3 un i indi b el diagnostico y
la lucion de al e dad : y focales del higado. (16)
La

1 ia 1 ion fisica y exa de lab . - a sospechar patologia
Ademis se de utilizar para ia lucion de di fe dades como

di con ion hepdtica. (16)

de la lacion no gid infecci localea como empiema derecho o
itonitis, lesi d i éni o lasi dolocmo-ungmnooacano
pelicsis hepati 1 : o ad 1 2 dos y el quiste
hidatidico por las Licaci que pued 'por-urupl\n-.Duxmdoh-

estan la itis y ia de idez del area hepatica. (16)

La complicaci de la biopei. rian desde dolor leve en el sitio de la puncion, hasta las mas
graves como son peritonitis biliar por p ion de la icul odeun ch, blhn'dlhhdo.
pu'nmlusﬁscnlpu'pmm&colm P y el h 1

i i de laci qnnmsmmdoccmadelplwednmmloan
'h‘— ia de do grave posterior a la punciéon se encuentra entre 0.24% y

043%yhﬁocuencud=unstndoﬁulmtn0 10%% y 0.11%. (16)




Enuneltud:on-hndomel" ital Infantil de de 145 biopeias realizadas se

dafio } 3 melﬂ”ﬁdelo- i s de los les 37.1% fi pama fines
diagnosticos. Enel20.696-e ick i6 lesion del higado por dad si ica, en la gran
mnya-lnchlo-pncm(765%)elwucodlmwmonll:voaubopapumnényelnm
meadiante laparotomia. En 9% hubo idad de i P . puts de la
percutdnea. Se utilizd en todos i 1, evitando far por inhalaci no hubo
nngrldonpeurdecom-rmnlmmleon iempos de lacion al & pero con
utilizacién previa de vi Ky fire: antes y desp del pr dimmi La

mogbilidad fus de 1% ynohnbomnnnhdnd an

Seh-ob-avndoqnhhsp.ﬁﬁ-mic.mdv-um‘-‘ en paci que han recibid
de agregados linfoidea y dafio en los conductos
Wmullnncwnmohuv-dnmpcmwl{vc”wdedl'mmwb

tanto se comsidera que existe una tividad mas agr en con HVC
multitransfundidos. (18) En otros dioa se ha d i emﬁllndos-mvelde
espacios portales en la hepatitis cronica C. (19)
Se realizd un estudio en el cual se tratd de bl la ibilidad, especificidad y patrd
pedicﬁvopu‘dinﬁnguirlo-h.lhzgol“'—‘ logi do en 1las biopsi das que
con (o] una fre i yor de agregados linfoid
(76%)ye-leato-u (52%)meanp‘nu¢neon lo- que pr 1 i i y los
B. Se d una ,nﬁcld.ddeSI%emvnlor
;x-dwnvo poliuvo de 62-91% pevro con baja sensibilidad (36-57%). (20)
Por otro lado se han rep do casos de paci con infeccion viral y asi hti guid
a largo tiempo con les tanio logi como por biopsia hepati infe do amti
HVC y PCR positi , con tra i les o histolog; 1, lo cual sugiri que
1a infeccién pusde bién persistir por varios afice sin ] i bioguimi .

histologicas. (21)

Sin b en un dio longitudinal realizado en Italia y Espafia en 77 nifics con HVC y
con anti HVC, con un seguimiento de 6 afios, se on Jos sigui datos:11 pacientes
de 57 (19%) con clinicos y 11 de 40 (279%) tenian caracteristicas

logi de h itis activa; dos paci tuvieton hepatitis severa iada a ci i
Sol.-nﬂllz6¢hloa 57 paci (10%%) evoluci hacia la ision bioquimi (22).
Sele‘lwbouoeltudloenelqannmvuuml9nnnoseon patitis C cronica; se itrd
hep cronica p en 18.4%, hepatitis cronica activa en 20.4% y en un 61.4%



con

mummnm.cuwcm icion a ci in; i ok en las K
pesiodos i de erbeci L c TH cortas (en hepatitis crdnica
ctiva y cronica persi; ;Enh-clmthlup-umabmuncuvnmcmo‘ulo-nmdo
P activo pusden p en ol curso de una observacion prolongada. En
caso de progresion, la insuficiencia h ica puede ser letal. 1.os datos obtenidos en esta
i igacion indi que la h iti i ronica en los nifios, puode asociarse a
hepatitis C. (23)
Enlab itis B se ha iderado ia idad de la biopsia después do 6 de evolucid
¥ esto puede ser vilido en hopatitis C hasta no tener un mejor fxi de Ia lucion de
1a enfermedad.
Debido a la evolucion desfs ble de la enfe “enhgtmmym-delo-pmlemescon
HVC se ienda Ia Lizacion de Ila biopaia para ofye el > con
ientes podrian perd. suopommxd-ddemhm:emo

interferdn ya que de no ser as{ algunos




® PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:
logia positiva parsa HVC en pacientes

Teniendo en Ia clevada prevalencia de -
pedistricos multitansfundidos con patologia h logica de fondo, np
mhnhc:oumdmumla iveles de tra i ylo-"'
mmldépw-mmmmy-‘ﬂ'n el de la

lucion de la i ion, pero apr ol%ovdtnnmnihncnhfamwom
con dafic hepdtico severo.




* OBIJETIVOS:

+ OBJETIVO GENERAL.:
1-C Ia fro ia de enf dad hepética en pacientes pedid 1t fundid
con enfermedad h logica de fondo y serologia positiva para HVC.

+ OBJETIVOS ESPECIFICOS:
1- © Ia fre ia do alteracs bioquimicas en o

i Ati ocon logia positiva para HVC.
2.- Comnocer la frecuencia de los difer tipos histologicos de h ica: hepatiti
ica activa(HCAY, hepatitis conica persi (HICP), hepatitis cronica lobulillar (HCL) y

h iti i iva con ci is en i con HVC.




¢ HIPOTESIS:
- Existe asociacion entre datos ct les de
¥ cick i ) Ppos

y tipo hi

para virus de 1a hepatitis C.

.




* MATERIAL Y METODOS:
Disctio del estudio: estudio de coborte, longitudinal, descriptivoy prolectivo.

Se incluyeron a pacientes del servicio de b logia del Hospital de Pediatria Centro Meédico
Nacional Siglo XXI con enfe dades h logicas de fondo tales como: leucemia aguda,
hemofilia A y B, purp b péni Snica, ia dreg iti. . P
hereditar. ia aplasti dquirida y b ia de Gl ienddo todos ellos
Iti fundidos y con pos positivos para el virus de la bepatitis C (técnica de
ELISA).
Los derivados i fundidos f qi globul FG), plaznw freaco
congelado (PLFC), g ipitados (CR) ¥ a L ioa (CP).
‘Todos loa i & un imient mayordz 2 aBos, de agosto de 1993 a diciembee
&)995 en el servicio de h logia. Lo# p con logt poumvnp‘nH’VCﬁxaun
A r do datoa clini de fe dad h ica: coluria, acolia,
hepatomegalia asi como . i ion de i (ALTyAST) Aquellos pacientes
que 1t an las i con elevacion por arriba de tres veces de lo
1 de persi putm‘nde.eu fueron valorados en formas conjunta por
los servicios de h logia, i logia y gastn logia pam la lizacion de biopei
b ica a cielo abierto; los paci que huvi prucbas de gulscitn alteradea se
cotregieron antes del procedimiento. Con estos criterics, S paci fi tidos =
di ins i lini In fin in de las
del diagnostico histopatoldgico.

blopou hepatica a cielo abierto.Se
de las i ylas
Se iderd hep lin a todo crecimiento hepdtico por debajo del lebotdc costal, la
ictericia como la p ia de col ion amarillenta de piel, loroti La
A ia & toda e} io dohAsTyALTm-yu-doSOun Hop-un-ubmcncon

v 3O yor de 6 h do existe
coaservando 1a srquitectura lobuhl.hr prleuumenle sin fibroais. La hepatitis cy6nica activa
cunndo existe destruccion progresive del tejido bepatico con infiltrado lmﬁacu-no Cirrosis
b con al ion en la argui del higado por p in de tejido vo.

® ANALISIS ESTADISTICO:
&Mlmomamdxo:hﬁmmm sunpleaporcadavnmbleaslcomo densidad de

idh en dro clini yenlas
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* RESULTADOS:
didos con patologia bhematologica de

PV -

Se estidiaron un total de 36 paci
fondo, 26 del sexo masculino (72.2%) ¥ 10 del sexo fermenino (27.8%) con odndwun.d:odo
i positivos

10.27 afics y medians de 10 sfios. (Tabls 1) Todos los p con P
para el virus de la hepatitis C.
C i con L i ueon!nmoﬁh-(lahanoﬁu-AylconhmnﬁlnB),Zcon
mnaphshuadqmndn,zem i i lcon H itosis beveditaria, 1
con t ia de GL ¥ 2 con panp bocitopéni Suica(Tabla 2)
Todos loe § ibi Itipl fusi de loa derivados de 1a sangre. (Tabla 3)
El nuameso total de fusi para globular fue de 360, que representd en su
mayoria a los pacientes con leucernia (40%6).
El total de fusi para pl fue de 52; también el padecimiento h logico dondk
se empletd con mayor fie im fue la ia aguda (63%a).
El total de firsi pam crioprecipitados fue de 1012 comrespondiendo en un 99.9%% pars
loa pacientes hemofilicos.
Se transfundieron unlo(aldezols idad de dos plaquetarios,el 91% fue
fundido en
D036p.c:ema6(l79’) con dro clini de hepetitisa y de éstos 3 coan
ia, los 30 paci (83%) p i i icos y sol
10 de ellos con i ia. (Tabla 4)
Clneop‘umlununnmn los criterios para ser soxnetidos a biopsia hepéti 31 é1ni ]
lastica y un b filico). Cuatro biopeias se V' a cielo abi ), €N uUn pack
. vino quirtmgi Loa §
o Ui "

nen-hszapmménpuoporuny-dom-uvon
a ice (fi , propofol e i
1a paciente que nmmlerwmnqumédeethncuenhl)’niduddecmdndon Intenaivos,

10



Los hallazgos hi: logi fi los sigui HCA en 3 pacientes (60%); cimosis
lupatﬁe.enl(zo%)ybmmumouo(zmﬁ) (Tabla S5) uno con hemosiderosis leve y otro con
hemosiderosis intensa.

Se tomaron un total de 98 para d i ion de i fe con una
densidad de incidk ia en la d i ion de AST de 0.33 do se h Llos val

ontre 50-150 w1, y de 0.16 cuando eran >150-500 wl; de 0.01 si era mayor de 300 U, (tabla 6).

En la determinacion de la ALT con una densidad de incidencia de 0.31 si ema de 50-150 w, de
0.20 cuando era > 150-500, y de 0.0S si era mayor de 500 wl. (tabla 7)

Para la hepatomegalia con una densidad de incidencia 0.11 si era menor de 5cm, 0.06 entre 5 a
10 cm. (Tabla 8).

Para la ictericia de 0.05 3i era de + a ++, asi como de +++. (Tabla 9)

La densidad de incidencia se refi a Ia probabilidad de 1 in cn las

y del dro clinico en un d inado tiempo, que en las tablas se expresan

por cuatrimestre hasta 1os 2 afics.

11




TABLA No. 1

* FRECUENCIA DE EDAD:
EDAD FRECUENCIA PORCENTAJE
%
.:o. 2 5.6
p 1 2.8
3 < 11.1
s - 1.1
7 < 11.1
5 1 2.8
2 4 i1l
10 N 28
n 2 5.6
12 s 13.9
13 3 8.3
1 " 28
15 2 5.6
16 1 2.8
18 ! >
AL 36 loo
Rango minimo: 4
Rango méximo: 18
Media: 10.2
Mediana: 10
Moda: 13

12




TABLA No. 2

* TOTAL DE PACIENTES POR PATOLOGIA:

Diagnéstico Fi i F j
%%
Leucemias agudas 14 388
Hemofilis Ay B 14 38.8
Anemia aplastica adquirida 2 5.6 i
Anemis drepaoocitica 2 L X .
Py bocitop " 2 s.6 ¢
Tromb ia de QL 1 2.8 !
Microssferocitosis bereditaria i 28 J
TOTAL 36 100 i
i

13



TABLA No. 3

*TOTAL DE TRANSFUSIONES POR PATOLOGIA:

PATOLOGIA PG PL CR CcP TOTAL
Leuwcemias agudas 145 33 1 1854 2033
A in Aplasti d 21 - - S8 79
Anemia drepanocitica 93 6 - - 99
Microesferocitosis 42 - - .- 42
hereditaria
Purp b goé s - - 48 s3
cronica
Hemofilia A 23 1 1011 1 1036
Hemofilia B 9 10 - - 19
T b de Gl 22 2 - 57 Bl
TOTAL 360 52 1012 2018 3442

-+ PG: Paquete globular

+ PL: Plasma

+ Cr: Crioprecipitados

+ CP: C

14




TABLA No. 4

*PACIENTES CON CUADRO CLINICO Y TRANSAMINASEMIA

Cuadro Clinico No. Porcentaje
%
SINTOMATICOS
Con transaminasemis 3 8.5
Sin transaminasemia 3 8.5
TOTAL 6 17

ASINTOMATICOS

Con transaminasemia 10 33

Sin transaminasemis 20 so

TOTAL

30

83



TABLA No. 5

* RESULTADO DE BIOPSIAS

PATOLOGIA No. PACIENTES  RESULTADO BIOPSIAS PORCENTAJE
%

i Leucemias agudas 3 Hey 60

,’ Ancmia aplaatics sdquirid ' Cirrosis 20

{ Hemofilia Clesica 1 Hepatitis 20

! TOTAL s 100

1

|

i
!
H
H
:
;
\
i
{
H
i
{
{
i
H
i
t
¥

16




TABLA No. 6

DETERMINACION CUATRIMESTRAL DI AST

*= AST: Aspartato aminotransfcrasa

*= N: Total de muestras

*“n:M as con tr
* DI: Densidad de Incid

* M: Mcsces

AST] aM 8M 12M | 1teM ] 20M | 2amM ] 28M | Towl
N 19 8 14 10 14 10 13 o8
[57] n_DI] n _Di| n_ DI n_Di| a D s D] w Dt|a_ DI
50-150]4 0218 044) 9064 1 01)] a4a08] 2 02| 5 038]330.33
>150- |4 021 3 0.16] 2 0.14| 2 02| 3 021 - -| 2 0.18] 16 0.16

500
>500 - - R P [ PN '—’L‘! T o007 1 o.()i']

L



TABLA No. 7

DETERMINACION CUATRIMESTRAL ALT

* ALT: Al tr ferasas
* N: Total de muestras

* N: Muestras con transaminascmia
* D.I: Densidad dc incid i

* M: Mecscs

18



TABILA No. 8

DETERMINACION CUATRIMESTRAL DI
HEPATOMEGALIA

“nr_|a 20M [ 2aM
N_ 14 10
__em T DIl ]
<5 2 0.14] 2 02
5.10 1007 710 |1
=10 |- T o
*=[I*: lcpalomegalia
* N: ‘l'owl dec mediciones
* n: Mecdiciones con hepatomegalia Y
<5 Mediclones con hepat ESTA TESKE N8 CEBE
*M: Moscs SALIR DE LA BIBLIOTECA

9




TADLA No. 9

DETERMINACION CUATRIMESTRAIL DI ICTERICIA

IC aM | 8’M] 12M | 16M | 20M | 2aM [ 38M | Total_

N [} i2 96

o N IO R S TN ]
T hae T 1oaf - ":f 50605
P “ro.|'ioon | 56.05

B et D A R S A A B B

* IC: ictericia

* N: Mediciones totales

* n: pacicnices con ictericia

* DI: Densidad de Incidencia
* M: mesces




. DISCUSION:
Cmumlcwmmunﬂwmmmnm&hHVCaﬂmpcm
dad b logica de fondo, que se atienden en el

fundidos, con
ital de Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI es

podistri
servicio de h tologia del F
elevada (21.73%6). (8)
Y de los mi (83%) evoluciond en
fiere en la it

Enubmupodep-cwnmumdudo‘ Ia gran
en la tabla 4, y en Ia fi como se

Sformoa ica, COmo se exp
mundial. (21) De tal maners que solo un grupo pequefio (17%) cursd con manifestaciones

clinicas con o sin transaminasemia.
Los M que con i ia persi fi 5 (13.8%) y los hallazgos
histopatologicos de los i infc lesion hepdtica en el loo%u‘bh S)porloquz
podemos inferir que la i ia persi se lact con h itis de i
wvariable pero que difiere a lo infk do en la lite di 'enummpadnlna(z.‘!)en
dm:de:emﬁxméunm-yorpo'eenujedeHCA con icion a . i6n que solo
bemosa exconttado en una g con laati dquirida y sin ni
. logia clinica en relacion a hepatiti o ia . ia persi Sin
t deb 1 que la de paci que llegarom hasta ia biopaia
hepdtica es pequefia.
El hallazgo de un Y k de paci con HCA (3des ) es p va
que se que la lucio muiacalo..et‘h-cnhcu’rnn- poe lo que los pacientes en
esta etapa podrian no responder al coun i
Alumdurl“ ided de incidenci ud-urhp(ob-blhd.ddommrdutulbnmh'
y en ol dro clinico en un tiemp do desde o] mamento en que se
i logico de la busqueds de hepatitis C, en

duptuodchlémmudaﬂ.l&l\mel
i a partir de 1993, mmo.quemloqunnnﬁcenhn
P dos  por

y agrup

mnnmmnuxmu tulmdu en el grupo tolal de los 36
cuatrimestros (tablas 6 y 7) ésta varia entro 0.21 y 0.46 cuando se determinan entre low 4 y 28
meees, sin embargo la gran mayoria de estos pacientes tuvieron eievadas sus transeminasss al

ato de la d ibn de is logia

Al P la densidad de incidenci de para los datos clini como i icia y

h lia #ro 8 y 9) Ia probabilidad es inferior en relacidén a los datos aportados por
21




lx do a estos Btack -punanl.ll es pequefia, podk luir que los
qQue ¢ = persi independi del e

cnmco.yqu-lh.nmh-nah‘," i i Jesion hepati npatibl

con las d itas en Ia lis pam la infeccion por HVC. (23)

Es probabie que el dio de PCR nos de meyores datos en relacion a la op idad de la

biopsia ¥ tatamiento ya que por Jo mencs su 1o que se refiere a estos i las lesi

Este pr o sigue vigs Yy se esp disp de Ia jica por PCR pama la decision de la

biopsia y i P
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* CONCLUSIONES:

- La gran may de paci con togia positiva para HVC "
- Cuando existe i ia persi Ia lesion hepdtica en la biopeia cs i
severa y puede poner en duda la utilidad de un tratamiento oportuno.

- La leeién histologica rmis cn los biopsiados fue la HCA.
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