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Enfermedad hepadtica subclinica en donantes voluntarios de sangre con

anticuerpos contra hepatitis C
Armando Cortés B, M.D.!, Jaime Holguin, M.D.?

m A finde determinar la relacion entre seropositividad para anticuerpos contra hepatitis C (anti-
VHC) y enfermedad hepdtica, en donantes voluntarios de sangre, se estudio prospectivamente

un grupo de 18 donantes con anti-VHC positivo por ELISA con historia clinica negativa para
alcoholismo, obesidad, ingestion de drogas hepatotéxicas y antecedentes de hepatitis, con
marcadores serolégicos negativos para hepatitis B y sin evidencia clinica o bioquimica de
enfermedad hepdtica, excepto en un caso. Se les practicé biopsia hepdtica transcutdnea, y se
encontraron 3 esteatosis hepdticas, 4 colestasis, 2 hepatitis cronicas persistentesy una cirrosis
hepdtica; los 8 (44%) restantes fueron normales. Estos hallazgos muestran que la positividad
para anti-VHC puede identificar un grupo de donantes aparentemente sanos con enfermedad

hepadtica subclinica.

Por muchos afios se ha sospechado que
la infeccién crénica por el o los virus de la
hepatitis ni A ni B, es unacausa frecuente de
enfermedad hepética crénica. La identifi-
cacion final del agente etiolégico viral mas
importante de la hepatitis ni A ni B, llamado
virus de la hepatitis C'? ha permitido el
desarrollo y disponibilidad comercial de
pruebas altamente especificas para hallar
anticuerpos contra este virus (anti-VHC)
usado como marcador serolégico de infec-
cién? lo que permite su reconocimiento
como el principal causante de la hepatitis
postransfusional ni A ni B>* y su compro-
miso en las formas de enfermedad hepdtica
aguda y crénica sin una exposicién paren-
teral conocida**, donde se incluyen hepati-
tis crénica, cirrosis y carcinoma
hepatocelular®.

El banco de sangre de la Cruz Roja
Colombiana, Seccional Valle, adopté de
rutina, desde marzo de 1991, la prueba de
anti-VHC para el filtro de donantes de
sangre. Se conoce la prevalencia de anti-
VHC en estos individuos con una pruebade
ELISA (Abbott Laboratories, North
Chicago) de segunda generacion®, pero se
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ignora el significado clinico que tiene para
cada uno de ellos.

El propésito de este trabajo es determi-
nar mediante evaluacién clinica, bioquimi-
ca, seroldgica e histopatolégica, la relacion
y significado de la positividad para anti-
VHC y enfermedad hepitica en estos do-
nantes voluntarios de sangre.

MATERIALES Y
METODOS

El banco de sangre de la Cruz Roja
Colombiana, Seccional Valle, tiene una
prevalencia de 0.45% de seropositividad
para anti-VHC en donantes voluntarios de
sangre®. La muestra para estudio incluy6 a
18 donantes seropositivos repetidamente
para anti-VHC, con diferencias de densi-
dad éptica mayores de 1.5 por ELISA de
segunda generacion (Abbott, Laboratories,
North Chicago, USA) entre marzo de 1991
y diciembre de 1992 quienes aceptaron y
consintieron voluntariamente el procedi-
miento diagndstico, y correspondian a 13
hombres y 5 mujeres con edades entre 18 y
60 afios, promedio de 34.2 afios, peso ma-
yor de 50 kg e historias epidemioldgicas y
patoldgicas negativas para hepatitis.

A los donantes incluidos se les evalué
para determinar:

e Presencia clinica, bioquimica o
serolégica de enfermedad hepatica.

Mediante biopsia hepitica, cambios

morfoldgicos relacionados con infec-

cién por el virus de la hepatitis C.
¢ Pormediodeunaencuesta, los antece-

dentes epidemioldgicos y patolégicos

de enfermedad hepatica, que inclu-
yen: exposicién parenteral como uso
de drogas endovenosas y transfusio-
nes, alcoholismo, ingestion de drogas
hepatotdxicas, obesidad, enfermedad
metabdlica o inmune del tracto biliar.

Al mismo tiempo que la biopsia se
realizaron los siguientes andlisis séricos:
alaninoaminotransferasa (ALT), fosfatasa
alcalina, gammaglutamil transpeptidasa,
bilirrubinas, tiempo de protrombina, tiem-
po parcial de tromboplastina, proteinas to-
tales, relacion albimina/globulina, alfa-1-
antitripsina, anticuerpos antinucleares
(ANA), anticuerpos antimusculo liso y an-
timitocondria (SMA), antigeno de superfi-
cie para hepatitis B (AgsHB), anticuerpos
contra el antigeno central de la hepatitis B
(anti-HBc). De las 18 muestras positivas
para anti-VHC por la técnica ELISA, se
examinaron 10 con una prueba suplemen-
taria de inmunoblot recombinante de se-
gunda generacién (RIBA-2).

La biopsia hepética percutanea se prac-
tic6 en todos los casos con aguja de
Menghini, previa ecografia. Cada muestra
hepitica se fij6 en formalina y los cortes de
parafina se colorearon con hematoxilina y
eosina y otras tinciones especiales cuando
fue necesario. Todas las muestras fueron
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aceptables para evaluacion diagndstica. La
evaluacion histolégica de la biopsia hepati-
ca se realiz6 de acuerdo con los criterios
internacionales estandarizados por los pa-
télogos’.

RESULTADOS

® Hallazgos seroligicos y bioqui-
micos. Todos los 18 donantes seropositivos
para anti-VHC fueron negativos para
HBsAg, anti-HBc, SMA y ANA. Los re-
sultados de las pruebas bioquimicas no
mostraron relacién de anti-VHC positivo
con elevacion de ALT, excepto en un caso,
que también mostré hipoalbuminemia; el
resto de determinaciones bioquimicas se
consideraron como normales en los demds
donantes. Se reconfirmaron con RIBA-2
todos los sueros con anti-VHC positivos
por ELISA.

® Hallazgos clinicos y epidemiologi-
cos. Todos los donantes reinterrogados y
reexaminados no presentaron signos ni sin-
tomas de enfermedad hepdtica. En 6 de
ellos se encontré6 un antecedente
transfusional; antecedente de familiar con
hepatitis (cohabitantes) en 12; y promiscui-
dad sexual (mds de 3 parejas sexuales) en4.
Ninguno tenia historia de hepatitis viral,
drogadiccidn, riesgo laboral o exposicion
parenteral, exposicién a drogas hepatotoxi-
cas, enfermedad biliar, metabdlica o inmu-
ne. Sélo uno de ellos manifesté ingestion
regular de alcohol cada fin de semana y uno
de ellos era obeso.

® Hallazgos histologicos. No hubo
contraindicaci6n para la toma de la biopsia
en ninguin caso. En el Cuadro 1 se observan
los hallazgos histolégicos en donantes se-
ropositivos para anti-VHC.

Casi todos los donantes anti-VHC posi-
tivos tienen algiin grado de alteracion mor-
foldgica hepdtica (56%). Los hallazgos
histol6gicos mds comunes, después de la
normalidad, fueron colestasis y esteatosis.
Lahepatitis cronica persistente y lacirrosis,
representaron 16.6% y se asociaban en to-
dos los casos con transfusiones sanguineas.
Eldonante con alcoholismo moderado mos-
tré una colestasis leve y el obeso una estea-
tosis hepatica ligera. La normalidad fue el

Cuadro 1
Diagnéstico Histologico en Donantes
Seropositivos para Anticuerpos C
contra Hepatitis C

Diagnéstico histolégico N° %

Esteatosis hepética 3 16.6
Hepatitis crénica persistente 2 11.1
Cirrosis 1 3.9
Colestasis 4 22.0
Normal 8 44.0

hallazgo més comuin en donantes sin riesgo
demostrable.

DISCUSION

La infeccion crénica por el virus de la
hepatitis ni A ni B es una causa bien cono-
cida de enfermedad hepdtica crénica, espe-
cialmente cuando hay exposicion parente-
ral’ y aun cuando la fuente de trasmisién no
se reconoce®’.

La interpretaciéon de las pruebas
seroldgicas para infeccion por hepatitis C
hasido motivo de controversia, en términos
de infectividad y la asociacién con enfer-
medad hepdtica activa no se ha esclarecido.
En el presente estudio se demuestra que los
donantes de sangre con anti-VHC positivo
tienen con frecuencia una lesion hepdtica.
Pero, a diferencia de otros estudios, estas
lesiones no se pueden considerar como
marcadores de actividad viral*' y no existe
correlacién entre anti-VHC positivo y ele-
vacion de ALT.

Ninguno de estos donantes tiene ALT
elevada, lo que indica que la enfermedad
hepdtica es leve o inactiva y no se puede
concluirasociaciones definitivas con infec-
cién actual por VHC (infectado) o que
pueda reflejar infeccién en remision.

Con el propésito de reducir los falsos
positivos por reacciones inespecificas con-
sideradas en articulos previos, se restringi6
el estudio a anti-VHC con diferencias ma-
yoresde 1.5endensidad 6ptica''. Se obtuvo
confirmacion serolégica en todos los casos
examinados con la prueba suplementaria, y
eliminacion de los falsos positivos.

El hallazgo de vacuolizacién grasa en
ausencia de necrosis en 3 de los donantes,

asociada con obesidad en un solo caso,
descrita en algunas publicaciones como
asociada con infeccién aguda o crénica por
virus de hepatitis ni A ni B, representa, sin
embargo, una enfermedad estable con poca
o ninguna probabilidad de progresar'?'3,

La historia de ingestién alcohdlica no
estuvo presente en estos individuos y nin-
guna de las biopsias mostr6 caracteristicas
de lesion hepatica alcohdlica'®.

El presente estudio sugiere que la infec-
cién crénica por VHC es una importante
causa de enfermedad hepatica crénicaen el
medio de Cali, sin un mecanismo claro de
trasmision. Sin embargo, llama la atencion
que los casos mds avanzados de enferme-
dad hepética se asocian con antecedentes
de transfusiones lo que sugiere que la ruta
de transmisi6n podria ser importante como
factor prondstico y que la via sexual o
intrafamiliar que mencionan otros auto-
res'>!6, son probables rutas alternas de in-
feccion no aclaradas en el presente estudio.
Asimismo, es de interés considerar que una
hepatitis por virus C puede progresar deuna
manera clinica inaparente como una hepa-
titis cronica persistente indicativa de un
proceso limitado no agresivo hasta la
cirrosis.

La historia epidemioldgica, patolégica
y el filtro bioquimico carecen de eficiencia
para sefialar o descubrir individuos con
hepatopatias asociadas con el virus C.

Los donantes de sangre con anti-VHC
positivo por ELISA se deben notificar y
referir para su orientacién y evaluacién
clinica, a fin de determinar su situacién y
prondstico, aunque sean asintomaticos. Se
debe considerar la practica de una biopsia
hepitica, aun con normalidad serolégica o
bioquimica, debido a que pueden tener una
enfermedad hepdtica significativa y pue-
den ser candidatos a terapia antiviral.

SUMMARY

In order to demonstrate the relationship
between antibodies to hepatitis C virus (anti-
VHC) and hepatic disease in blood donors,
a prospective study was carried out in 18
donors with anti-VHC-positive for ELISA
2nd generation with clinic history negative
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for alcoholism, obesity, hepatotoxic drugs
and history of hepatitis, with serologic test
negative for virus B hepatitis and without
clinic and biochemical changes of hepatic
disease. Inthe transcutaneous hepatic biopsy
were found 3 hepatic fatty, 4 colestasis, 2
persistentchronic hepatitis and one cirrhosis,
while the 8 (44%) remaining patients were
normal. This paper shows that the positive
for anti-VHC may identify a group of appa-
rently healthy donors with subclinic hepatic
disease.
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La reanimacion en los pacientes traumatizados, sépticos y de cirugia mayor debe alcanzar
valores supranormales en las primeras 12 horas que siguen al evento, de esta manera se logra

pagar con rapidez la deuda de oxigeno que se ha generado durante el periodo de choque 'y de
redistribucion de flujo. Si no es asi, habrd disfuncion de érganos y la mortalidad puede
aumentar en forma considerable. La reanimacion tradicional pretende restablecer los signos
vitales a cifras dentro de lo normal en el menor tiempo posible. La reanimacion eficaz busca,
en las primeras horas, alcanzar pardmetros supranormales en indice cardiaco, transporte y

consumo de oxigeno, ademds de pagar la deuda de O

2

y reducir la acidosis metabdlica. Este

trabajo muestra la diferencia entre ambos enfoques y sus resultados.

Las metas terapéuticas delareanimacion
tradicional en los pacientes de trauma ma-
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yor, y en general, en quienes sufren choque
hemorragico o pérdida de liquidos a un
tercer espacio, consiste en restaurar a los
valores normales la presion arterial, el gas-
to urinario, la frecuencia cardiaca, la pre-

sién venosa central y los gases arteriales.
Lograr cifras tensionales >90/60 mm
Hg en los primeros 30 minutos de la
reanimacion, evita que muchos pacientes
desarrollen en los dias posteriores falla
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